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Aus dem Laboratorium fiir galenische Pharmazie
der Universitit Paris.

Von Professor Dr. Em. Bourquelot.

Ueber das Prulaurasin, das Blausiure lefernde

Glykosid der Bldtter von Prunus laurocerasus.
Von H. Hérissey.

Nachdem Robiquet und Boutron-Charlard?’) im
Jahre 1830 das Amygdalin entdeckt hatten, ist dasselbe einige Jahre
spiiter von Liebig und W6 hler?) eingehend untersucht worden.
Letztere Forscher steliten die Zusammensetzung desselben fest und
zeigten weiter, dafl es unter dem EinfluB von Emulsin Trauben-
zucker, Cyanwasserstoffsiure und Benzaldehyd liefert.

Da viele Vegetabilien oder Teile von Vegetabilien, dhnlich wie
die bitteren Mandeln, fihig sind, durch Anreiben mit Wasser, Cyan-
wasserstoff und den leicht zu charakterisierenden Benzaldehyd zu
liefern, so gelangte man zu der Annahme, dafl diese Erscheinung
allgemein auf die Gegenwart von Amygdalin in den untersuchten
Organen zuriickzufithren sei. Man suchte daher dieses Amygdalin
zu isolieren und erhielt es auch manchmal im krystallisierten Zu-
stande, so z. B. aus einer Anzahl von Rosaceensamen, aus den Kernen
der Kirschen, Pflaumen, Aepfel, Pfirsichen etc.3) In cinigen Fillen
jedoch, besonders bei den chlorophyllhaltigen vegetabilischen
Organen, fithrten die beziiglichen Untersuchungen nur zur Ab-
scheidung amorpher Produkte, deren chemisches Studium sich in-
folgedessen schwierig und voll von Unsicherheit gestaltete. Dies
ist auch bei den zahlreichen Arbeiten der Fall, die sich bis jetzt mit
dem Nachweis eines Blausiiure liefernden Stoffes in der Rinde von
Prunus Padus und in den Blittern von Prunus laurocerasus heschaf-
tigten. In der vorliegenden Arbeit soll nur der in den Kirschlorbeer-
blittern enthaltene, Blausiure licfernde Stoff ins Auge gefalit werden.

Die Isolierung der Blausiure liefernden Verbindung der Kirsch-
lorbeerbldtter im reinen Zustande ist nacheinander von Widt-

1) Ann. de Chim. et Phys. (2), 44, 352382 (1830).

2) Ann. d. Pharm. 22, 1-—24 (1837).

3 E. Lehmann, Pharm. Ztschr. f. Rufiland 13, 33, 65(1874)
und 24, 353, 369, 383, 401 (1885).



464 H. Hérissey: Prulaurasin.

mann, von Denk!), von Liebig und Wéhler?), von
Wincklerd), von Simon%, von Michelson®), von
Lehmann®, von Bougarel?) und von Jouck? versucht
worden. Ich fithre hier nur einige der fiir diese Untersuchungen
benutzten Methoden an und beschrinke mich auf die Erorterung
der in der Arbeit von L eh m a nn gezogenen Schliisse.

Winckler digerierte die zerkleinerten frischen XKirsch-
lorbeerblatter bei miBiger Wiarme mit Alkohol, unterwarf die er-
haltenen Ausziige der Destillation, befreite den Riickstand durch
Schiitteln mit Aether von Chlorophyll und entfernte dann den Gerb-
stoff durch Fallung mit Bleiacetat. Das Filtrat wurde hierauf durch
Zusatz von Natrivmsulfat von dem Bleiitherschufl befreit, cin-
gedampft und der Riickstand mit absolutem Alkohol extrahiert.
Da letzterer Auszug eine kleine Menge Natriumnitrat enthielt, so
wurde er von neuem eingedampft und der Verdampfungsriickstand
abermals mit absolutem Alkohol behandelt. Beim Verdunsten
hinterlief} letztere Losung das ,,amorphe Amygdalin®.

S i m o n schiittelte die aus getrockneten Kirschlorbeerblittern
bereitete alkoholische Tinktur mit Bleioxyd, verdampfte das Ifiltrat
und reinigte den Riickstand durch Aufnehmen mit Alkohol.

Lehmann® erschopfte die Kirschlorbeerblitter heill mit
Alkohol, liel die Ausziige lingere Zeit in Berithrung mit Bleioxyd
und fillte das Filtrat mit Aether. Der Niederschlag wurde durch
wiederholtes Losen in Alkohol, Entfarben mit Tierkohle und erneutes
Fillen mit Aether gereinigt. I.ehmann erteilt dem von ihm als
Laurocerasin bezeichneten Stoffe folgende Forme® (C = ():

CioHyyNO,,  + CioHpgOpy - 14 HO = CyHgNOyg,
Amygdalin  Amygdalinsiure Laurocerasin

LLehmann fait das Laurocerasin als eine Art Zwischen-
produkt zwischen dem Amygdalin und der Amygdalinsiure, als
amygdalinsaures Amygdalin, auf. Diese sonderbare

1) Rep. d. Pharm. 45, 423 (1833).

2 Loe

3) Rep. d. Pharm. (2) 15, 1 (1839).

4) Ann. d. Pharm. 31, 263 (1839).

5) Russische Dissertation.

9 1 c

7y These, Paris 1877.

8) Dieses Archiv 243, 424 (1903).

%) Dieser Autor gibt nicht genau an, ob es sich umn frische oder
getrocknete Blatter handelt, jedoch scheinen mehr dic letzteren in Be-
tracht zu kommen.
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Amnahme Lehmann’s hat zurzeit in fast alle groferen Lehr-
biicher, sowie in dem Unterricht Eingang gefunden, obschon sie
von vornherein nur wenig wahrscheinlich ist.

Auch die neuesten Untersuchungen von J o u ¢ k haben diese
Frage kaum aufgeklirt. Jouck entzog den trockenen Kirsch-
lorbeerblidttern einen amorphen Stoff, dessen Analyse nicht gestattet,
eine genaue Formel aufzustellen, da die gefundenen Werte ebensogut
zu CpHg NO,,, wie zu C,Hg,NO,, fiihren.

Bereits vor dem KErscheinen der Arbeit von J o u ¢ k habe ich,
veranlaBt durch die Unsicherhgit, welche alle den aufgezihlten
friiheren Resultaten anhaftet, von neuem eine chemische Studie
iber die Entstehung der Blausdure in den Kirschlorbeerblittern
unternomimen.

Darstellung des Prulaurasins.

Zur Anwendung gelangten die frischen Blitter von Prunus
laurocerasus. 5000 g ganzer Blitter wurden in Anteilen von 300 g
10 Minuten lang in 151 siedendes destilliertes Wasser, dem etwas
Calciumkarbonat zugefiigt war, eingetaucht. Die Blatter wurden
alsdann, nachdem auf diese Weise das darin enthaltene I¥mulsin
zerstort worden war, mit der Maschine zerkleinert und das gesamte
Material hierauf mit der urspriinglichen Fliissigkeit noch kurze Zeit
gekocht. Nach dem Erkalten wurden die Bliatter ausgepreB3t, der
Auszug mit Eiweill geklirt und filtriert. Auf diese Weise wurden
7,6—81 Flussigkeit erhalten. Bei dieser ersten Behandlung der
Bliatter kann man auch an Stelle von Wasser Alkohol anwenden,
jedoch mubB derselbe ebenfalls siedend sein. Taucht man die frischen
Blitter in kalten oder miéfig warmen Alkchol und erhitzt dann zum
Sieden, so tritt eine Zersectzung des Prulaurasins ein, welche sich
durch das Auftreten eines starken Geruchs nach Blausiure und
nach Benzaldehyd bemerkbar macht.

Diese Erscheinung findet dadurch eine Erklirung, da8 unter
dem EinfluB des Alkohols eine Diffusion von einer Zelle zur anderen
stattfindet, so daB das Enzym mit dem leicht zersetzlichen Glykosid
in Berithrung kommt und ein Teil desselben gespalten wird. Von
vornherein sollte man nicht vermuten, dall sich diese Zersetzung
in der alkoholischen Flissigkeit vollziehen konne, da der Alkohol
an sich ein Liquidum ist, welehes fiir eine derartige Fermentwirkung
absolut ungiinstig ist. Dagegen gestattet die Anwendung des
siedenden Alkohols die glatte Extraktion des Glykosids, da derselbe
sofort die lebende Zelle totet und das Ferment koaguliert.

Arch. d. Pharm. CCXXXXV Bdas ¢ Heft. 39
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Gleichgiiltig, ob man Wasser oder Alkohol zur Extraktion
angewendet hat, sind die erhaltenen Ausziige, nach Zusatz von etwas
Calciumkarbonat, bei vermindertem Druck bis auf einen Riickstand
von etwa 200 ccm abzudestillieren, welchen man alsdann mit dem
vierfachen Volum Alkohol von 859, versetzt. Hierdurch scheidet
gich ein voluminoser Niederschlag aus, welchen man nach Verlauf
von 24 Stunden abfiltriert und beseitigt. Die klare Flissigkeit ist
hierauf zunidchst im Wasserbade, dann unter vermindertem Druck
in einem Kolben zur Trockne abzudestillieren und der Riickstand
am Riickflukiihler 8 mal mit je 200 ccm Essigéther, der mit Wasser
gesittigt ist, auszukochen. Die so erhaltenen Ausziige werden als-
dann vollstindig verdampft und der Riickstand in 250 cem Wasser
gelost. Nach dem Kliren dieser Losung durch Schiitteln mit etwas
Calciumkarbonat und darauffolgendem Filtrieren wird dieselbe zur
Beseitigung einer Anzahl storend wirkender Verunreinigungen vier-
bis fiinfmal mit dem doppelten Volum Aether geschiittelt und hierauf
bei niedriger Temperatur und Gegenwart von Calciumkarbonat zur
Trockne eingedampft. Der Riickstand ist alsdann am RiickfluB-
kiihler mit 250 ccm wasserfreiem Essigither auszukochen.

Von diesem Stadium der Darstellung des Prulaurasing an ist
es von Wichtigkeit, nur vollkommen reine und gut entwisserte
organische Losungsmittel zur weiteren Reinigung anzuwenden.

Diese letzte Losung in Essigither ist nur noch sehr wenig
gefiarbt, so daB sie beim Verdampfen unter vermindertem Druck
40—45 g eines Riickstandes liefert, welcher fihig ist, vollstindig zu
krystallisieren, namentlich wenn man ihn mit einem Krystall von
friher bereits dargestelltem Prulauragin impft. Wenn man ver-
sucht, diesen Riickstand mit wenig Alkohol oder Essigither zu be-
handeln und schlieBlich damit zu waschen und abzusaugen, so 16st
er sich ragsch in den hierbei angewendeten Flissigkeiten, sobald
dieselben in geniigender Menge zur Anwendung gelangen, wieder auf.
Andcrerseits darf man diesen krystallisierten Riickstand nicht ohne
weiteres als homogen betrachten, vielmehr ist es vorzuziehen, den-
selben noch aus einem geecigneten Losungsmittel umzukrystallisieren.
Man 16st ihn zn diesem Zwecke entweder von neuem in wasserfreiem
Essigiither oder besser in einem Gemisch von Essigéther und Toluol
oder von Essigiither und Chloroform. Die heill bereiteten Losungen
scheiden einen Teil des Glykosids in Extraktform ab, der jedoch
alsbald krystallinisch erstarrt. Man erhdlt jedoch ein vollstindig
weiles, gut krystallisiertes Produkt, wenn man der erkalteten
Losung kleine Mengen reinen, wasserfreien Aethers zufiigt. Die
Kryvstallisationen erfolgen dann im allgemeinen innerhalb einiger Tage.
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Das Glykosid scheidet sich hierbei in feinen Nadeln ab, die
bisweilen cine Linge von mehceren Zentimetern erreichen. Man
saugt dieselben alsdann ab, wischt sie rasch zuniichst mit einem
Gemisch aus Essigither und Aether und alsdann mit reinem Aether
nach und trocknet sie im Vakuum iiber Schwefelsiure. Die leichte
Léslichkeit des Prulaurasins bildet die grofite Schwierigkeit seiner
Darstellung.

Diese Darstellungsmethode, deren ich mich nach zahlreichen
Versuchen bediente, schlieft die Anwendung jedes Klirungsmittels
aus und wendet ausschlieBlich neutrale Losungsmittel an.

Eigenschaften des Prulaurasins.

Das Prulaurasin scheint die Fahigkeit zu besitzen, vielleicht je
nach dem verschiedenen Wassergehalt, in verschiedenen Formen
zu krystallisieren. Bei der ersten Krystallisation in Massen aus dem
eingedampften Essigdthercxtrakt resultierte es in kleinen Prismen.
Die nachstehienden Angaben beziehen sich auf das in diinnen Nadeln
krystallisierte, im Vakuum uber Schwefelsiure getrocknete Produkt.

In letzterer Form verliert das Prulaurasin beim lingeren
Trocknen im Wassertrockenschranke kaum merklich an Gewicht.
Dasselbe ist farb- und geruchlos; es besitzt einen bitteren Geschmack.
Es schmilzt bei 120—122° zu ciner dicken, farblosen Fliissigkeit.
In Wasser, Alkohol und Essigither ist es sehr leicht 16slich, dagegen
ist cs unloslich in Aether.

Das Prulaurasin ist spaltbar durch Emulsin und zeigt daher,
wie alle bisher bekannten, durch dieses Ferment spaltbaren Glyko-
side, Linksdrehung. Fir Produkte von verschiedenen Krystalli-
sationen wurde folgendes gefunden:

1. ep) = —54,60°(v = 15¢cem, ]l = 2, p = 0,2243, a-= —1,6339).
2. apy = —52,63%(v = 15cem, 1 == 2, p = 0,2850, a= —29).
3. a[py = —52,75% (v = 26 cem, 1 = 2, p = 0,9635, a= —4,066°).

Bei 13—20° zersetzt das Emulsin (0,2 g: 20 cem) rasch das
Prulaurasin in wisseriger Losung, z. B. 1:100. Man kann die
Reaktion nach Verlauf von weniger als 2 Tagen als beendet be-
trachten. Es bildet sich hierbei Cyanwasserstoff, Traubenzucker
und Benzaldehyd.

Der Cyanwasserstoff wurde nach der Methode von Liebig-
Denigésindem Destillat einer durch Emulsin gespaltenen Losung
einer abgewogenen Menge des Glykosids bestimmt: 0,5781 g lieferten
0,04968 g HCN = 8,599,

30'
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Der Traubenzucker wurde mit Fehling’scher Kupfer-
lésung in einer zuvor gespaltenen und dann in geeigneter Weise
geklirten Losung des Prulaurasins bestimmt: 0,2867 g Glykosid
lieferten 0,1756 g Traubenzucker = 61,24%,. Man hat immer ge-
funden, dal die polarimetrischen Resultate, welche bei der Priufung
einer durch Emulsin gespaltenen Glykosidlosung erhalten werden,
mit denen iibereinstimmen, welche die Titration mit Fehling-
scher Losung, unter Annahme des Vorliegens von Traubenzucker
(2p; = + 52,5%, ermittelt werden.

Der aus dem Prulaurasin abgespaltene Zucker wurde auch
krystallisiert erhalten, unter Impfung mit Traubenzucker, so daf}
an dessen Identitiat nicht zu zweifeln ist.

Der Benzaldehyd, welcher sich bereits durch den Geruch
kennzeichnet, wurde noch durch Ueberfiihrung in sein Phenyl-
hydrazon vom Schmp. 1519 identifiziert.

Die kryoskopische Bestimmung der MolekulargroBe ergab in
wisseriger Losung:

~
M = 18,5 X 0245 298,8.

0,1497 g Prulaurasin lieferten 0,3115 g CO, und 0,0798 g H,0.
Die ermittelten Daten fithren fiir das Prulaurasin zu der
Formel C;,H,,NO,. Die Spaltung desselben durch Emulsin erfolgt
im Sinne der Gleichung:
C,H,,NO, + H,0 = C,H,0 + HCN -+ C,H,,0,.

Berechnet fiir C;,H,,NO,: Gefunden:
Molekulargewicht . . . . 295 298,8
HCN . . . .. . .. .. 9,15 8,59
Traubenzucker . . . . . . 61,01 61,24
L 4 56,74
H ........... 5,72 5,91

Das Prulaurasin ist als ein Isomeres des Amygdonitril-
glykosids von E. Fischer!) und des Sambunigrins
von Em. Bourquelot und Danjou? zu betrachten. Seine
Loslichkeit, sein Schmelzpunkt und sein Drehungsvermdgen liegen
in der Mitte zwischen denen jener beiden Glykoside, so dafl dasselbe
mit keinem von beiden identisch ist.

Ich gedenke das Studium des Prulaurasins, besonders die
Einwirkung von Siuren und von Basen darauf, fortzusetzen.

1) Ber. d. chom. Ges. 28, 1508 (1895).
2y Dieses Archiv 1907, 204.






