
69. I(. H ~ S E .  und A. Eichel: Ober die Alkaloide des Granat- 
apfelbaumes. 11. fZber das Methyl-pelletierin Tanr e t s  und 

uber das Iso-methyl-pelletierin Pi cci ni n is. 
[An,< dern Chem. Institut der Naturwissenschaftlich-rnathernatisclien FakultU 

der Universitat Freiburg i. Br.] 
(Eingegangen am 21. Januar 1917.) 

Uni die von T a n r e t  und P i c c i n i n i  entdeckteit Alkaloide Me- 
thylpelletierin, Isomethylpelletierin und Isopelletierin naher lieunen zu 
lerilen, bereiteten wir uiis diese BUS ( leu I?.iickstliiidet!, die uus nach 
der Isolierung des Pelletierins: uud  Pseuclot)elletieriua z u r  Verfugung 
standen. Der  Trenuungjgang war  z i i r r k h t t '  getiari derselbe, wie .ihn 
?'an r e t  ') beschrieben hat. I)as Geniijcli Methylprlletierin iind Pse,udo- 
pelletierin war nus de r  sa1zs:uiren Iiisririg des C;esamtbasengemisches 
durch Natriumbicnrbonnt abgeschieden worden und der  Losung der 
Sulfate dieser beiden Rasen durch fraktionierte Abscheid~ing niit Bi- 
carbon :I t miig l i  ch s t vie 1 Pse u d o pel le t i e ri n en t zog e n M' o r d e n.  I) e r be i 111 

Urnlosen des P~eudopelletierins erhaltene ,\Iutterlaiijirnbe.staricl war den 
ubrigen Fraktionen wieder vollst5odig beigegebeii worderi, so tl:tfi  diese 
(')le neben dem T a n  retschen Methylpellrti(4n und nocb rtwns f'seudo- 
pelletierin such ttcch clas von Pi cc in  i n i  2, eiitdeckte Isomethylpelle- 
tierin enthalteri mufiten. Wegen der erheblichen Siedepunktsdifferenz 
zwischen Pseudopelletierin (Sdp. 2460 bei Atmospbarendruck) und den 
beiden anderen Hasen (Sdp. ca. 100' bei 30 mrn) schien es moglich, 
durch fraktionierte DestiIla.tion das erstere u o n  diesen vollsthndig ab- 
trennen zu kiinnerr. Dcr unc' z u r '  Verfiigung stehende Bestand betrug 
21.5 g und war durch Verarbeititng von 100 kg Granatwurzelrinde 
erhalten worden. Atis diesern Wurzelrnaterial w r e n  schou irn T a n '  
r etschen Gang 40  g reinstes Pelletierin-Hydrobromid erhdten worden. 
Deli 21.5 g Hasengemisch wurden durch Aufnahme in  Ather nocb Au- 
teile eines unliislichen Ilarzes entzogen. 1)urch fraktioaierte Destil- 
lation des nach dem Trocknen der ltherischen Losung uber Pottasche 
gebliebeneri Ruckstandes irn Vakuum in einer Wasserstoff-Atmosph~re 
erhielten wir n u n  folgende 3 Fraktionen: Neben einern Vorlauf von 
2.5 g, Sdp. 45-600 (Olhad 100O) bei 20 nim, iiber dessen Zusammen- 
setzung wir noch z u  berichten haben werden, ergaben sich 9.5 g einer 
Fraktioo von 1@0-115° (Olbad 130-1500) bei 20 mm. Dann stieg 
das Thermometer schnell auf ca. 1400, wobei das ubergehende dl im 
Kiihlrohr rind in  der Vorlage erstarrte. Es konnten so einige Cramni 
des Pseudopelletierins gewonnen werden, d n s  nach dem Uml6sen aus 
.~ 
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Petrnlather den Schmp. 53-5-10 zeigte, wahrend T a n r e t  48O angibt. 
Nach nochnialiger Destiilation de r  zweiten Fraktion, wobei noch eine 
ganz geringe Menge d e s  krystallinen Anteils abgetrennt werden konnte. 
lag nunniehr ein 0 1  vor, d a s  T a n r e t s  rechtsdreherides Methylpelle- 
tierin. und P i c c i n  i n i s  Isomethylpelletierin enthalten mubte.  Die Be- 
scbreiburig dieser Alkaloide weist auf die groee Wasserloslichkeit dea 
Isomethylpelletierins und die geringe Loslichkeit von Nethylpelletierin 
bin. Deuigeniiib wurde eine Trennung durch Ausschiitteln de r  athe- 
riscben Losung de r  Ole mit  Wasser  rersucht.  P e r  61antei1, de r  au> 
deni Ather  gewonnen wurde (im Polgenden mit A bezeichnet), erwies 
sich abe r  als vollkornmen ideiitisch rnit. dem nus der  waflrigen Liisung 
erhaltenen (im Folgenden niit B bezeichnet). 

Siedepunkt A :  112-117O (Oibnd 134--141'Jj, Uruck 24 mni. 

0.1 191 g Sbst. der Fraktion A ergaben 0.3032 g COa, 0.1159 g HsO. 
0.1012 )) >) n )) A * 8.5 ccm N (190, 742 mm, iiber 

0.1383 g Sbst. der Praktion A ergaben 11.4 ccm N (18O. 743 mni, iiber 

)) B: 107-1130 ( B 130-1320), B 29 )) 

HtO abgelesen). 

H20 abgelesen). 
C~HI.rNO(155.15). Ber. C 69.61, E 11.04, N 9.03. 

Gef. H 69.44, )) 10.89, )) 9.37, 9.05. 
0.1344 g Sbst. der Praktion B ergaben 0.3434 g CCb, 0.1334 g HzO. 
0.1297 * n n )) H >) 10.3 ccni K (lSo, 742 mm, iiber 

HZ0 abgelesen). 
C~IJ17NO(155.15). Ber. C: 69.61, H 11.04, N 903. 

Gef. n 69.68, n 11.02, )) 8 91. 

Die Itlentitat der  beiden Priiparate wurde durch die P i k r a t e  er-  
briich t.  

0.25 g Substanz von der Praktion A wurclen mit eincr Atiflosung vou 
0.34 g Pikrinsaure i u  7.4 ccm absolutein Alkohol zu>animengebracht. Das so- 
fort sich schiin krystallin abscheidende Pikrat zeigte nach mehrmaligem Um- 
16scn aus absolntem Alkohol den konstanten Schmp. 1580, nachdcin es bei 
153O weich wurde. Genau dieselhen Daten zeigte Prapsrat B: Schmp. 1580 
unter ebenso vorhergehendem M'eichwerden. Dcr Nisctschnielzpunkt von A 
und B ist derselbe.. P i c c i n i n i  gibt fur das Pikrat desIsomethylpelletierins 
den Schmp. l52O an. Wir lialten unser Priiparat mit dem von P i c c i n i n i  
fiir identisch. Das Pikrat krystallisiert RUS Akohol in biegsamen W&delcheii. 

00843 g Sbst.: 11.4 ccm N (220, 743 mm, iiber H10 abgelesen). 

Zur weiteren Charakterisierung unserea Praparates  haberi wir  aucli 
das  S e m i c a r b a z o n  dargestellt. 

1.15 g Base wurden rnit  10 ccm einer alkoholischen, essigsauren Semi- 
CarbazidlGsung, die etwas mehr als die berechnetc Menge Heagens enthielt, 

CI~HZ~ON(OS (384.20). Ber. N 14.59. Gef. N 14.89. 

I 



versetzt. Da auch nrch 10 Trtgen keine Krystall- Abscheidung erfolgt 
war, murde rnit etwas iiberschiissiger konzentrierter Salzsaure versetzt und 
nun bis zur beginnenden Krystallisation eingeengt. Durch Einstellen in Eis 
und Verreiben mit Alkohol trat vermehrte Krystallabscheidung ein. Diese 
wurde nach dem Sbsaugen mit Alkohol und ,ither gewaschen. Ausbeub 
0.7 g. Nach dem Umlosen aus wasserhaltigem Alkohol, wobei die Substanz 
a h  fein krystallisiertes Pulver ausfiel, zeigte sie den Schmp. 208-209O n. Z. 

0.0843 g Sbst.: 0.1502 g CO,, 0.0667 g H20. - 0.0604 g Sbst.: 12.0 ccm 
N (lao, 741 mm, iiber HzO abgelesen). 

CloH91NcOC1 (248.67). Bey. C 48.25, H 5.51, N 22.50. 
GeF. a 45.59, 8.85, p 38.86. 

Das yon t ins  isolierte Alkaloid ist also vollkornmen identisch rnit 
dern von P i c c i n i  n i  entdeckten Isornethylpelletierin. 

Da der Hauptuuterschied der Angaben iiber Metbylpelletierin iind 
~somethylpelletierin i n  der optischen Aktiritat d rs  Methylpelletierins 
undderdurchPiccin i n i festgestellten IiiaktivitatdesIsometbylpelletierins 
besteht uud uuser Material irn polarisierten Lichtatrahl keinen Dreh- 
wert der Scbwingungsebene ergeberi hat, so miissen w i r  hier zuerst 
feststelleo, daB die voii T a n r e t  btwhriebene Base i n  dem u n s  zur  
Yerfiigung gestaudeneu Pflanzeoniaterial nicht vorgelegen hat. 

Da T n u r e t  fiir seine Base den 1)rehwert des Chlorhydrats zu 
[u]D= + 22O angibt und P i c c i n i n i  ausdriicklich die InaktivitHt seiner 
Base hervorhebt, ist es ausgeschlossen, daB uacli den bisherigen An-  
gaben eine Identitat beider Alkaloide angenommen werden konnte, 
zurnal P i c c i n i n i  einen cbarakteristischeu Unterschied in der Wasser- 
liislichkeit beider Forrnen betont. Wir sind heute d r r  Ansicht, dal3 
Methylpelletierin und Isomethylpelletierin Stereoisomere derselben Al- 
kaloidform sind. Wir glauben namlich auf die Wahrscheinlichkeit 
binweisen x u  diirfen, dnB das P i c c i u  inische Methylpelletierin race- 
misiertes T a n r e t s f - l i e s  Alkaloid war, und daB je nach dern Pflanzen- 
material diwes teitweise optisch-aktiv ist. Die Moglichkeit? daB erst 
irn Laufe der Iaolierung urspriinglich vorliegendes aktives Material 
teilweise u n d  i n  unserern Fall vollstandig racernisiert worden ist, be. 
steht, wenu u n s  auch die Yirnia E. M e r c k  freundlichst auf die l'at- 
sache aufmerksani gemacht hat., daB die Isolierung dea Hohrnaterials 
aus den Pflanzenteilen durch lixtraktion der Kalkmilch-Maceration oiit 
Chloroform unter dern Gesichtspunkt erfolgt ist, Racemisierungen zu 
yemeiden. Wir behalten uns vor, die Frage nach dem Zusammen- 
hang beider Alkaloidformen noch weiterhin zu prufen. D a  die bis- 
herige Beschreibung des Methylpelletierins n u r  ganz unvollstacdig 
durch T a n r e t  gegeben ist, werden wir versuchen, uns  das optiwh- 
aktive PrSiparat aus verschiedenen Pflanzenmaterialien zu verschaffen. 
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Die Untersuchung wird dann auch die Entscheidung uber die Fmge. 
bringen, ob iiberhaupt optisch-aktives Methylpelletierin in der Pflanze- 
vorkommt, und ob nicht etwa' der  T a n r e t s c h e  Rotationswert auf die. 
mitgeschleppte Verunreinigung durch eine der anderen optisch-aktiven- 
Basen zuriickzufuhren ist,'). 

P i c c i n i n i  hat in seiner Verotfentlichung uber das Isometl~yl- 
pelletierin, nachdem er  darin eine Carbonylgruppe nachgewiesen hatte, 
fur die Konstitution die Vermutung ausgesprocheu, es handle sich. 
urn eine dem Hygrin (I.) hoher homologe Base (11.). 

/-.. 
! I  

.. ,- 
-~ 

11. ! .CH,.CO.CHr.  I. '\/ l.CH,.CO.CHs 
N .  CHJ N . CEI.1 

Wir habeu n u n  diese hbher homologe Base synthetisch darge- 
stellt, wie dies in der voranstehenden Abhandlung bescbrieben ist, 
rind miissen auf Grund der nachfolgenden Zusammenstellung die Ver- 
mutung P i c c i n  i n i s  ablehnen, denn Isometbplpelletierin ist zwar sahr 
verwandt, aber nicht identisch mit unserem l-(cr-N-Methyl-piperidyl)- 
propan-2-on : 

lsometbylpelletierin , . . . . . 
1 -(N-Methyl-piperidyl)-propan-2-on 

Ich mochte hier noch in 

Siedepunktc Pikrat Semicarbazon 
112--117°, 24mm 158O 169O 
107-112°, 18 ~lll~l 136/137O 142/1430 

vorlaufiger Mitteilung uber die Auf- 
findung einer neuen Base Mitteilung machen, der ich gelegentlich der-  
I3olierung des T a n  retschen Isopelletierins begcgnet bin. Aus der .  
salzsauren L6sung) der durch Bicarbonat Isomethylpelletieriu ent- 
zogen worden war, waren die Alkaloide Pelletierin und Isopelletierin 
mit Kali abgetreunt. und aus diesem Gemisch die grol3ten Mengen 
Pelletieriu vou der Firma E. M e r c k  als Bromhydrat isoliert worden. 
Die ubrig bleibenden llengen Rob61 (76.5 g; diese stammten aus den- 
selben 100 kg Wurzelmaterial, aus denen die vorbeschriebenen An-  
teile isoliert worden waren) waren mir f ir  die Gewinnung des Iso- 
pelletierins zur Verfiigung gestellt worden. Nach dem Aufnehmen in 
Ather, wobei wieder eine Meuge unlosliches I larz  nbgetrennt werden 
konnte, Trocknen uber Pottasche wurde im Vakuum in einer Waseer- 

I) Ubrigens wurde neuerdings wiederom die Beobachtung gemacht, d 3 .  
alle bei der Alkaloidtrennung erhaltencn Frnktionen optisch-inaktiv waren, 
trotzdem bei der Behandlung alle racemisierenden EinIliisse nach MBglichkeit 
Ierngehalten worden waren. 

~ 

Ich komme bald hieraxf zuriick. 
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stoff-Atmosphare fraktioniert destilliert. Hier wurde neben einein Vor- 
1auE eine viillig farblose Fraktion erhnlten, die das T a n r e t s c h e  ISO- 
pelletierin und noch vie1 Pelletierin enthielt. Ober ibr  Schicksal 
werde ich gelegentlich einer Abhandlung uber das lsopelletierin zu 
berichten haben. Ich mochte hier das Interesse auf den Vorlauf 
len ken. Die bei wiederholter Destillation der  zweiten Fraktion er- 
haltenen Vorlaufe waren vereinigt und zusarnrnen wiederholt im 
Vakuum destilliert worden. Sdp. 101--103° (Olbad 125-1300) bei 
19 mm. Im Gegensatz zu den uberaus luftempfindlicheo Bestand- 
teilen der zweiten Fraktion, zeigte diese Vorlauffraktiou eine auf- 
fallcnde Bestandigkeit. Der Geruch mar angenehm aromatisch und 
abnelte dem der yon E i c h e l  und mir bescbriebenen Base, I-(a-A'- 
Methyl-piperidyl)-propan-2-on, auffallend. Ich vermutete eine Identitat 
und stellte zu Vergleicbszwecken das P i k r n t  des Praparates dar. Nacli 
wiederholtem Urnliisen des Salzes, das unter Berucksichtigung der 
Miiglichkeit von Xlischpikraten mit aller Vorsicbt ausgefuhrt worden 
war, und wobei ich mich durch Proben fraktionierter Krystallisation 
r o n  der Einheitlichkeit des Praparates uberzeugen konnte, wurde ein 
einheitliches Pikrat erhalten, dessen Analysendaten auf ein M e t h y l -  
p e  I I e t i e r i  n hinweisen. 

0.1005 g Sbst.: 0.1729 g COa, 0.0470 g HoO. 
CisH,oNcOs (384.20). Ber. C 46.85, H 5.25. 

Gef. D 46.92, D 5.23. 

Die Substanz begann bei 132O z u  sintern. Bei 138O war sie klar 
u n t e r  Einstellen des Meniskus zusanimengeschmolzen. Dieselben Ver- 
halt uisse zeigte das Pik rat von 1 -(a- ~-V-IMethyl-piyeridyl)-propan-'2-oo. 
Durch einen Miscbschmelzpunkt, der. genau die gleichen Scbmelzpunkts- 
erscbeinungen gab, konnte die Identitat der aufgefundenen Base mit 

.den1 synthetisch bereiteten Iceton festgestellt werden. Wir sind bei der 
Xrbeit, von der natiirlichen Base, von der  wir bisher n u r  ca. 1 g ' i u  
reiuem Zustand i n  Handen batten, grofiere Mengen darzustellen, UQl 

.daraus noch weitere Vergleichsderivate zu bereiten. 


