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353. Heisaburo Kondo und Hirotaro Katsura:  UberdieKonstitution 
des Lycorins, VI. Mitteil. : (uber Lycoris-Alkaloide. XIV. Mitteil.). 

:Ails d. Cheni. Laborat. ,,Itsuu", Tokio.] 
(Eingegangen am 3. November 1939.) 

In  einer der friiheren Mitteilungen haben Kondo und Tomimura  an- 
gcgeben,), daB zwei Hydroxyl-Gruppen des Lycorins acetylierbar sind, und 
kiirzlich haben in einer weiteren Untersuchung Kondo und Uyeo eine Teil- 
formel (I) fur das Lycor in  festgestellt'). Somit bleibt beziiglich der Kon- 
stitution des Lycorins nur die Frage nach der Stellung der beiden Hydr- 
oxylgruppen und der Lage der Doppelbindung offen. 

Bei der Aufspaltung des D-Ringes durch Hofmannsche3) oder Emdesche 
Reaktion,) aromatisiert sich der B-Ring sofort. Diese Tatsache lafit darauf 
schlieflen, daB im B-Ring zwei Hydroxylgruppen 
und eine Doppelbindung zu einander in leicht 
aromatisierbaren Stellungen vorhanden sein 
miisscn. Um Wasserabspaltung aus dem B-Ring 
zu verhindern, wurde die Doppelbindung vorher 
mit Wasserstoff gesattigt. Das Dihydro ly-  c132\o..~ , 
Emdeschem Abbau unterliegen; der D-Ring 
blieb dabei immer ungeoffnet. Die vorliegende Arbeit zeigte uns die Moglich- 
keit, durch Bromcyan--4ufspaltung des Diacetyldihydrolycorins den D-Ring 
ohne Aromatisierung des B-Rings zu offnen. Die weitere Untersuchung 
dieser Reaktion in der nachsten Mitteilung iiber Bleitetraacetat-Versuche 
bestatigte eine vicinale Stellung beider Hydroxylgruppen am B-Ring. 

Das Diacetyldihydrolycorin-bromcyanid, C,,H,,O,N(O . CO . CH,),, BrCn 
(Schmp. 17G0, Nadeln aus Alkohol), wurde durch Kochen des Diacetyldihydro- 
lycorins, C1,H1,O,N(O. CO . CH,), (Schmp. 175O, Kadeln aus Alkohol), mit 
Bromcyan in wasserfreiem Benzol gewonnen. Dieses Bromcyanid wurde 
weder mit Pd-CaCO,, noch mit Pd-Kohle oder Pt-Kohle in alkohol. n-KOH 
katalytisch hydriert ; durch Erhitzen mit alkohol. n-KOH entsteht vielniehr 
ein bromfreies neutrales krystallisiertes Cyanid neben einem basischen Sirup. 

Das neutrale Cyanid C,,H,,O,N.CN, Schmp. 217O, zeigte keine auf eine 
Doppelbindung hinweisende Reaktion mit KMnO, und Tetranitromethan. 
Das Vorhandensein der >N . CN-Gruppe wurde durch eine N-Bestimmung 
und den neutralen Charakter bestatigt. Bei der Acetylierung des Cyanids 
bildet sich nur ein Monoacetat Cl,H,,04N. CN(OC. CH,) vom Schmp. 236O 
(Platten aus Alkohol) , die andere Hydroxylgruppe wird entweder nicht a nge- 
griffen oder ist verschwunden. 

Bei weiterem Erhitzen des Sirups mit alkohol. n-KOH oder 30-proz. 
H,SO, bilden sich basische Krystalle (C,,H,,O,NH, Schmp. 19S0, hexagonale 
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\/'\,X c or i n wollte aber weder H of ni a n n schem 7 noch 8 $1 1. 

I) Joum. phannac. Sac. Japan 48, 227 [1928j; C. 1928 11, 157. 
') Joiirii. pharinac. SOC.  Japan 65,  1092; 67, 57; C. 1935 11. 3111; H .  70, 1.087 

,19371. 
") Journ. pharniac. Soc. Japan 48, 227; 54, 13; 55, 1092; 57, 57; C. 1928 11, 157; 

19% 11, 1181; 1935 11, 3113; €3. 71,  1529 [1938]. 
*) B. 7 1 ,  1529 11038J. 
j) Journ. pharniac. Soc. Japan 48, 236; C. 1928 11, 157. 
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Prismen aus Alkohol) , welche auch bei gleicher Behandlung des bromfreien 
Cyanids und sogar des Bronicyanids selbst entstehen. Diese I-erbindung 
gibt die Lieber  mannsche Nitrosoreaktion und liefert ein Monoacetat 
(C,,H,,NO,. CO . CH,, Schmp. 198O, Nadeln aus Alkohol). Beim Cnilos- en aus 
Aceton oder verd. Alkohol krystallisiert dieses niit einem 1clol. H,O. 
C,,H,,04NH, H,O, Nadeln vom Schmp. 2040, die sich aus wasserfreiem 
-1lkohol wieder in a-asserfreien Krystallen vom Schmp. 198O ausscheiden. 

Auf Grund der oben erwahnten Tatsachen ist es miiglich, da0 die Ox>-- 
athyl-Seitenkette des B-Kerns, die beim Aufspalten des D-Kerns entsteht, 
mit einem Hydroxyl unter Wasserabspaltung einen 0-King hildet. 

Um diese Annahnie sicher zu stellen, wurde das Cyanid sorgfaltig in Eis- 
essig mit Chromsaure oxydiert. L)as Oxydationsprodukt besaIS die Forniel 
C,,H,,O,N (Zen-Punkt 341°, Nadeln aus Alkohol oder Eksigester) und lieferte 
ein illonooxini (C,,H,,NO, : NOH Zers.-Punkt 293--295O, kleine Nadeln ans 
Essigester) . Es ist somit eine Hydroxy-lgruppe des Cyanids zur Ketongruppe 
osydiert worden. 

huWer dieseni Ketonsauerstoff hesitzt diese:j &ton noch ein unauf- 
geklartes Sauerstoffatom, wen11 nian 2 0 in der Methq-lendioxygruppe und 
1 0 im 0-Ring annininit. Nach der Natur des Ketons konnte nian leicht 
an eine Lactanibildung des C-Kerns (ein Phenanthridon) denlren. J)ie Analyse 
des Ketons, die das l'erschwinden des Stickstoffs zeigt, deutet zunachst auf 
die l'erseifung des N-Cyanids zu Norbase hin, aber das Fehlen der Basizitat 
spricht fiir eine Lactambildung, wie sie bei der Oxydation des LycoraniinsG! 
auftritt. Die Verbindung ist in verd. NaOH loslich und durch verd. Salzsaure 
wieder abscheidbar7 ; es sind zwei enolisierende Falle IT und 111 denkbar. 

Alle Reaktionen atif aktive Methylengriippe, Diaxo-Reaktion, FeC1,- 
Reaktion und auch der Versuch zur Bildung einer Benzylidenverbinducg 
verliefen negatir. Dieser negative Refund ist sehr wichtig iiir die Restini- 
mung der Verkniipfungsstelle des 0-Rings. 

Bei der Einwirkung von Diniethylsulfat auf das Keton wurde ein Methy- 
derivat (C,,H,,O,N . CH,, Schnip. 25S0, Nadeln aus Alkohol) erhalten. 1)iesl.s 
war nicht niehr in verd. KaOH liislich, hesafi keine 0 .  CH,-Gruppes) und gab 
sogar ein Monooxini (C,,H,,O,N . CHJNOH, 2ers.-I'unkt 266--2G8O, kleine 
Kadelchen aus Alkohcl) , in welchem eine Methylimidgruppe nacligxiesen 
wurdc. Die Ketogruppe ist daher bei der Methylierung nicht anggriffen 
n-orden. Vorlaiufig wollen wir dieses Keton 0 x o n o r 1 y c o r i n o n nmnnen. Auf 
C'rrund der erwahnten Yersuche ist es sicher, daO das Oxonorlycorinon keiil 
aktives Methylen benachbart zu der Ketogruppe enthalt. 

6 ,  Journ. pharniac Soc Japan 58, 25: I'. 50, 2.:17 19.57. 
i ,  Rnol r o ~ i  Carbostyril; 13. 20. 2009 r18871; A. 8.3, 11s 11 
*) Die 0 .  CH,-\'erhindung des Chinolons ocler Isochitiolons ist erst durch ICinwirkuny 

roil Jodriiethpl auf ihr Silbersalz dars t r l lhr  (Beilstein Bd. 21, 78, JOO), wiihrend ikre 
. C€13-Verbitiduiig durch direktes Erhitzen init JorlmethJ-1 in irleth~lalkol:ol. KOH- 

I i snng  erhalten wird. (Reilstein Rd .  21, 77, 304 u. 100, 311.1 
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Wenn man berucksichtigt, daIS eine Doppelbindung und zwei Hydroxyl- 
gruppen im B-Kern in leicht aromatisierbaren Lagen vorhanden sind, so laBt 
sich die Struktur dieses Kerns ungefahr nach folgenden Fornielbildern I\T 
oder V darstellen 
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Es wurde durch Modellversuche gefunden, dafi die von 1 ausgehende 
Oxyathylkette sich mit Stellung 2, 3 oder 4 spannungsfrci unter Bildung 
eines Anhydridrings verkniipfen kann. Mit den Eigenschaften des Oxonorly- 
corinons ist als ,%nschluBstelle nur das Hydroxyl 3 in Formelbild IV oder 
V in Ubereinstimmung zu bringen. 

Somit ergibt sich fur den B-Kern mit Anhydridring des Oxonorlycorinons 
die 'I'eilformel IT oder 1-11. 

Die Entscheidung zugunsten einer dieser Formeln bleibt vorbehalten. 
cber  die ganzen Reaktionen wird in der Tafel eine Ubersicht geg2ben. 

Beschreibung der Versuche. 

1) Emdesche  Reduk t ion  des Dihydro lycor ins :  Beim Erhitzen 
von I) i h y d r  o 1 J; c or  i n niit iiberschiissigem Met h y 1 j o d i  d in Methanol 
schied sich sein Jodmethylat als Krystallsand aus. Aus Methanol umgelostes 
Jodmethylat zersetzte sich zwischen 282-283O. Dieses wurde mit AgCl um- 
gesetzt, das erhaltene Chlorniethylat krystallisierte nicht, gut aber sein 
Pt-Doppelsalz : Schmp. 288O. Eine waiBr. Losung dieses Chlormethylats 
wurtle mit 5-proz. Natriumamalgam (4-ma1 so vie1 wie d. Theorie) auf dem 
Wasserbade 9 Stdn. behandelt, es schied sich jedoch kein 0 1  aus. Die Methyl- 
dihydrolycoriniumbase blieb unverandert, sie wurde als ihr Chloro-Platinat 
bestimmt. 

2) D i a c  e t y 1 di h y d r o 1 y c o r i n : D i h y d r ol y c o r i n wurde mit I2 s s i g - 
s i u r e a n h y d r i d  unter Zusatz von wasserfreieni Natriumacetat auf dem 
Wasserbade 3 Stdn. acetyliert ; Nadeln ails Alkohol, Schmp. 175O. Beini Ver- 
Feifen dieser Verbindung bildete sich die Ausgangsbase zuriick. 

3.671 ing Shst.: 8.668 nig CO,, 2.020 nig H,O. 

3) D i a c e t a 1 d i h J- d r o 1 y c or i n - b r o ni c y a n  i d : 

C,,H,,O,N. Ber. C 04.31, H 6.21. Gef. C 64.40. H 6.16, 

D i a c e t y 1 d i h y d r o - 
lycorin wurde init Bronicyan in Benzol auf den1 Wasserbade 1 Stde. erhitzt, 
die Reaktionsmischung nach dem Brkalten mit 5-proz. Salzsaure, d a m  init 
H,O geschiittelt, die abgetrennte Benzolschicht nach clem 'I'rocknen und Ab- 
dampfen des L6sungsniittels atis Alkohol umgelost. Nadeln vom Schmp. 176O. 

4.018 rng Sbst.: 7.766 nix C02, 1.753 m p  I120. - 3.848 rrig Sbst,: 0.185 ccm X (lj0, 
770 mni). - 4.193 nig Sbst.: 1.627 rng .IgBr. 

C,l€€2306N,Br. Ber. C 52.60, H 4.84, K 5.85, Itr 16.68. 
Gef. ,. 52.71, ,, 4.88, ,, 5.77, ,, 16.51. 

4) Ein ig  e Re a k t i o n en  des D i a ce t y l  d i h y d r ol y c o r i n -11 r o ni - 
c )-a ni ds : a) I( a t  a1 y t is c he H y dr  ie r ung  i n  de r 5-proz. inethylalkohol~ 
KOH-Losung.  Das Bronicyanid wurde in einer Wasserstoffatmosphare (I) 
mit Pt-Kohle 2 Stdn., (11) mit Pd-CaCO, 2 Stdn., (111) rnit Pd-Kohle 2 Stdn. 
und dann unter 30 lbs. Druck, 3 Stdn. behandelt. Es m r d e  kein Wasser- 
stoff aufgenommen. 

b)  Verse i fung  mi t  5-proz. methyla lkohol .  Ka l i :  Die Yerseifungs- 
fliissigkeit murde mit CO, gesattigt, vom I<,CO, befreit und der abgedampfte 
Ruckstand rnit Chloroform ausgezogen. Der Chloroformauszug wurde durch 
Schiitteln mit 5-proz. Salzsaure in einen basischen und einen neutralen Teil 
getrennt. Aus dem erstgenannten erhielt inan keine Krystalle sondern einen 
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Sirup (siehe 5), der letztgenannte lieferte Krystalle vom Schmp. 217O (siehe 6). 
Dieses Ergebnis wurde auch durch direkte Erhitzung des Bromcyanids in 
methglalkohol. Kali erhalten. 

5) C,,H,,O,.NH (Dihydro -nor lyco r inanhydr id )  : Der in 4) er- 
wahnte Sirup oder neutrale Rrystalle vom Schmp. 217O (h), oder das Brom- 
cyanid selbst wurden in n-alkohol. KOH oder 30-proz. H,SO, erhitzt, worauf 
das Verseifungsprodukt mit 5-proz. Salzsaure angesauert, oder etwas niit 
Wasser verdiinnt und von neueni mit Ammoniak alkalisch gemacht und mit 
Chloroform erschopfend ausgeschiittelt wurde. Durch Umlosen des Chloroform- 
riickstands aus Alkohol wurde das Di h y d r  o nor1 yco r inan  h yd r id  in hexa- 
gonalen Prismen vom Schmp. 198O gewonnen. 

3.282 mg Sbst.: 7.939 mg CO,, 1.952 mg H,O. - 4.478 mg Sbst.: 0.191 ccm S ( 1 Y 0 ,  
768 mm). 

C,,H1,O,S. Ber. C 66.4, H 6.6, S 4.8. Gef. C 65.97, €1 6.65, N 5.06. 

Die Verbindung zeigte Lie  bermannsche Nitrosoreaktion , und beim 
Umlosen aus Aceton oder verd. Alkohol krystallisierte sie in Nadeln vom 
Schmp. 204O, die aus wasserfreiem Alkohol wieder in Krystalle vom Schmp. 198O 
zuriickverwandelt wurden. 

3.692 nig Sbst.: 8.389 mg CO,, 2.272 ing H,O. -- 3.072 111g Sbst.: 0.134 ccin N 
(2l0,  761.5 mm). -- 13.038 ing Sbst.: 0.763 iiig Verlust. 

C,,H,,O,N,H,O. Ber. C 62.5, H 6.8, N 4.6, H,O 5.87. 
Gef. ,, 61.97, ,, 6.89, ,, 5.07, ,, 5.85. 

Das Ace t yl-  d i  h y d r  o n or1 y c or  i n an h y d r  i d bildete sich durch 2-stdg. 
Erhitzen des D i h y d r  on o r l  y c or i  na  n h y d r i  d s mit Ess igsaur  ean  h y d r i  d 
auf dem Wasserbade und nachfolgendes Urnlosen des Reaktionsprodukts 
aus Xethanol oder Alkohol in Krystallen vom Schmp. 167--168O, die beim 
Verseifen mit verd. H,SO, wieder die Ausgangsbase lieferten. 

3.346 m g  Sbst.: 8.27 mg CO,, 2.001 nig H,O. - 11.656 mg Sbst.: 1.81 cm nijo -- 
NaOH (F = 1). 

C,,H,,O,N. Ber. C 65.3, H 6.3, CH,CO 13.0. Gef. C 65.43, H 6.69, CH,CO 13.34. 

6 )  Dihydrocyanlycorinanhydrid (s iehe 4 ) :  Die neutrale Substanz 
vorn Schmp. 217O (Prismen aus Alkohol) reagierte nicht mit Brom, entfarbte 
w-eder Permanganatlosung, noch farbte sie sich durch Tetranitromethanlosung. 

3.590 mg Shst.: 8.578 mg CO,, 1.854 mg H,O. -- 3.170 mg Sbst.: 0.245 ccni N 
(2l0, 766 mm). 

C,,H,,O,N,. Ber. C 65.0, H 5.7, N 8.9. Gef. C 65.17, H 5.78, N 9.04. 
Bei langsamem Umlosen der Verbindung aus Alkohol entstand oft eine 

krystallalkoholhaltige Verbindung voni Schmp. 182O. 

(23O, 751 mm). 
3.585 mg Sbst.: 8.267 mg CO,, 2.146 mg H,O. - 4.149 mg Sbst.: 0.292 ccm N 

C,,H,,O,N,,C,H,.OH. Ber. C 63,3, H 6.7, K 7.8. Gef. C 62.89, H 6.70, N 8.02. 

Das Acetyldihydrocyanlycorinanhydrid wurde durch 3-stdg. Erhitzen 
des Cyanids mit Essigsaureanhydrid und wasserfreiem Satriumacetat im 
Olbade gebildet und beirn Umliisen aus Alkohol in Platten vom Schmp. 2360 
(Zers.) erhalten. 

3.575 ing Sbst.: 8.340 nig CO,, 1.855 iiig H,O. - -  3.690 ing Sbst.: 0.249 ccm ?\T 

(loo, 767 mm). -- 5.175 mg Sbst.: 1.49 ccm ,L/,,,-llaOH (F 
C,,H,,O,N,. Ber. C 64.0, H 5.6, N 7.9, CH,CO 12.08. 

Gef. ,. 63.64, 1% 5.80, ,, 8.22, ,, 12.39. 

1). 
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7) CrO,-Oxydation des  Cyanids  (R i ldung  des Oxodihydro-  
nor lycor inonanhpdr ids) :  3.6 g Cyanid wurden in 90 ccni Essigsaure 
g-liist, darauf bei Ziinmertemperatur unter guteiii Riiliren allmiihlich 5.6 g 
Chromsaure hinzugefiigt. Nach 3-stdg. Erhitzen auf 45O wurde die Essigsaure 
unter verminderteni Druck abdestilliert uncl der Riickstand init Chloroform 
ausgezogen. Nachdem der Chloroforrnauszug mit 30-proz. Salzsaure stark 
geschuttelt m-orden war, wmde er gut iiiit Wasser gewaschen, vom Liisungmittel 
durch Ilestillieren befreit und schlieWlich aus Alkohol umgeliist. Sadeln 
vom %ers.-Punkt 341° (Ausb. 0.95 g) .  Diese waren in 5-proz. Salzsaure un- 
1" oslich, 1 ' in 10-proz. KaOH jedoch liislich und schieden sich durch Zusatz von 
NFI,C1 wieder aus. PeC1,- und Diazo-Reaktion waren negatir. 

3.050 iiig Shst.: 7.135 in:,. CO,, 1.320 nig H,O. - 3 I20 tng Shst.: 0,135 ccin S 
(1&5", 761 rriiii). 

C16H1505K. Ikr .  C 63.8, €1 5.0, S 4.6. Gef. C 63.8, H 4 .S ,  S 5.1. 

8) Versuch z u r  Ri ldung einer  Benzyl idenverh indung ails 
0 x o d i  h y d r  o n o  r l ye  o r ino  nan  h y d r  i d : I3as K e  t o n und frisch destillierter 
Benza l  dehyd  m-urden in Alkohol gelost. frisch bereitete Natriumalkoholat- 
Losung zugesetzt, 2 'rage bei Zinimerteinperatur stehen gelassen und dann 
16--1.7 Stdn. auf 50O erhitzt; nach dieser Behandlung war das Keton noch 
unverandert . 

Mono - o xi  m d e s 0 x o d i h y d r o ii o r  1 y c o r i n o n a n h y d r i ds  : Das 
Keton wurde mit ess igsaurein Hydroxylani in  3 Stdn. erhitzt. Nach den1 
Aufarbeiten wie iiblich wurde das Oxim aus Alkohol, dann Essigester uingelost I 

Kleine Nadeln vorn Zen-Punkt 293-295O. 

9) 

3.369 mg Shst.: 0.219 c a n  S (12". 764 imii). 

C,,H,,OjN,. Rcr. S 8.9. Gef. S 7 . 8 3 ,  

10) N . CH, -Ve r b  ind ung  de  s 0 x o d ih  y d r o n o r 1 p c o r ino n a nh y d r  i d s : 
0 . 3 g  K e t o n  murden in 4 ccm 2-proz. NaOH geliist, 0.12 ccni D ime thy l -  
sulf a t  zugesetzt und stark geschiittelt. Es schieden sich sogleich Krystalle 
am, welche nach etwa 1 l/,-stdg. Schiitteln abfiltriert w-urden. husb. 0.29 g. 
Nach mehrnialigeni Uinliiseii aus Alkohol Nadeln voni Schnip. 2580, Ausb. 
0.23 g. Diese losten sich in verd. NaOH nicht mehr, auch nicht in 
n-HC1 und H,O. 

3.315 m g  Sbst.: 7.850 rng C02,  1.400 nig H,O. ~- 4.130 rng Sbst.: 0.569 mg hgJ .  

C,,H,,O,S. Bcr. C 04.8, I1 5.4 (CH,O 9.4). Gef. C 64.6, H 4.7 (CH,O 1.6). 

11) Mono-oxiin der  N.CH,-I-erb. des  Ke tons :  0.06 g N.CH,-Verb. 
wurden ebenso wie bei 9) behandelt. Ausb. 0.055 g. Nach den1 Waschen 
niit Wasser mirde das Oxim aus Alkohol umgelijst; Nadeln vonl Zers.- 
I'unkt 266--2680. 

3.365 mg Shst.: 0.528 ccm N (ZOO, 7.51 mm). -- 3.46'1 ing Shst. : Kein AgJ (bis 300"),. 
3.469 nig AgJ (oherlialb 310O). 

C,,H,,O,S,. Ber. N 8.5, S .CH, 4.55. Gef. S 


