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Durch lingeres Kochen mit verd. Aceton wird das Lacton in die Keto-
saure zuriickverwandelt.

Amid der 8-Cyclohexanonyl-propionsiure: 1 g Lacton wird mit
20 cem konz. alkohol. Ammoniak gemischt. Nach 2 Tagen wird der Alkohol
abgedampft. Es hinterbleiben weifle Krystalle, die (aus absol. Alkchol) bei
1600 schmelzen.

4.627 mg Sbst.: 10.820 mg CO,, 3.66 mg H,0. — 2.790 mg Sbst.: 0.208 cem N
(21°, 746 mm).
CgH,;O,N. Ber.C 63.85, H8.94, N 8.28. Gef.C63.8, H8.9, N8.5.

116. Ernst Spith, Friedrich Galinovsky und Margarete
Mayer: Uber die hochsiedenden Basen von Anabasis aphylla L.
{Aus d. II. Chem. Laborat. d. Universitit Wien.]

(Eingegangen am 12. Juni 1942.)

Die Anabasis aphylla L. ist eine in Mittelasien weitverbreitete giftige
Pflanze, deren Inhaltsstoffe zuerst von A. Orechoff und G. Menschikoff?)
untersucht wurden. Sie konnten die in der Pflanze in reichlicher Menge
enthaltenen Alkaloide durch Vakuum-Destillation in zwei Fraktionen zer-
legen, wobei die Hauptmenge (etwa 859,) bei 130—140° und 10 Torr, der
Rest erst gegen 200° {iberging. Zunichst wandten sie sich dem Studium des
tiefsiedenden Anteiles zu, dessen Zusammensetzung sie vollstindig ermitteln
konnten. Von den zwei darin aufgefundenen Alkaloiden erwies sich das eine
als identisch mit dem bereits aus Lupinus Iuteus L. erhaltenen Lupinin,
wihrend das andere ein neues Alkaloid vorstellte, das die russischen Autoren
mit dem Nanien Anabasin bezeichneten und dessen Konstitution sie in
weiterer Arbeit aufklirten?). Die Synthese des Anabasins wurde von E. Spédth
und L. Mamoli, ferner von E. Spiath und F. Kesztler3) durchgefithrt. In
einer spiteren Arbeit*) beschiftigten sich A. Orechoff und G. Menschikoff
mit den hochsiedenden Basen von Amnabasis aphylla, und zwar vorerst mit
deren Trennung, die sie in mehreren Stufen durch fraktioniertes Alkalisieren
der Hydrochlorid-Lésung der Basen und erschépfendes Ausschiitteln mit
Ather nach jedem Alkalizusatz vornahmen. Hierdurch erhielten die genannten
Chemiker drei neue Alkaloide: Vorerst das Aphyllin, das die Hauptmenge
des hochsiedenden Basengemisches vorstellte und krystallisierte, bei 52530
triib und bei 57° klar schmolz, [«]p: + 10.3° zeigte und die Formel C,;;H,,0ON,
aufwies. Das ebenfalls in gréflerer Menge vorhandene Aphyllidin war eine
Base von ausgesprochen ungesittigtem Charakter und besafl die Zusammen-
setzung C,;H,,ON,. Es hatte nach mehrmaligem Umlésen den Schmp.
100—103° und das Drehungsvermoégen [«];,: + 27.5%. In ganz geringer Menge
trat noch ein drittes Alkaloid auf, das den Schnip. 1379 und die Formel
C,6H,60,N, oder C;gH,,0,N, hatte. Der strukturelle Zusammenhang zwischen
) B. 64, 266 [1931].
2y B. 65, 232 [1932).

) B. €9, 1082 11936]; 70, 70 {1937].
4 B. 65, 234 [1932].
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Aphyllin und Aphyllidin wurde von A.Orechoff und S. Norkina?’) auf
Grund der katalytischen Reduktion von Aphyllidin mit H, und PtO, zu
Aphyllin sichergestellt. Durch elektrochemische Reduktion des Aphyllidins
erhielten sie d-Spartein, wodurch die Zugehdrigkeit dieser Basen zur Gruppe
der sparteinihnlichen Alkaloide bewiesen ist.

Im Verlauf det genaueren Untersuchung des Aphyllidins wurde der
Schmelzpunkt dieser Base nach der Reinigung iiber das Perchlorat zu 112—113°
gefunden, das Drehungsvermégen war [o]y: +6.5%. Das zuerst erhaltene
Alkaloid war demnach noch recht unrein gewesen. Uber die Krystallisations-
fihigkeit und den Schmelzpunkt des zweiten Alkaloids, des Aphyllins, finden
sich in der Folge keine weiteren Angaben mehr. Es wird im Gegensatz zum
ersten Befund stets nur als Ol heschrieben.

In beiden Basen befinden sich beide N-Atome in bicyclischer Bindung,
und fiir das eine N-Atom konnte eine lactamartige Struktur nachgewiesen
werden. Gegen Alkali zeigten sich diese Alkaloide ziemlich bestindig; das
Aphyllidin gab beim Einleiten von HCl in die alkoholische Lésung Ringspaltung
und bildete den Aphyllidinsdureester. In seiner letzten Arbeit®) iiber diese
Basen fand A. Orechoff in den unreinen I‘raktionen des Aphyllidins noch
eine geringe Menge eines weiteren Alkaloids vom Schmp. 162—164°.

Uber die Trennung der hochsiedenden Basen von Anabasis aphylla L.
wurden auch von E.Spith, F.Galinovsky und St. Biniecki einige
unverdffentlichte Vorversuche unternommen. Vor allem versuchten sie eine
Trennungsmethode auszuarbeiten, die eine Zerlegung dieses Alkaloid-
Gemisches mit wesentlich kleineren Mengen, als sie A. Orechoff und Mit-
arbeiter anwandten, erlaubte und die auch eine genauere Reinigung der
einzelnen Alkaloide erwarten lie. Da nach den Angaben von Orechoff
das Aphvllin die Dihydro-Verbindung des Aphyllidins vorstellt, war es nahe-
liegend, die Trennungsversuche mit Hilfe der chromatographischen Analyse
und, da es sich um farblose Stoffe handelte, durch fraktionierte Eluierung
durchzufiihren. Dabei stelite sich heraus, daf nicht die gesittigte Base, sondern
das ungesittigte Aphyllidin im ersten Anteil des Eluats enthalten war. Aus
diesem Grunde wurde derselbe Versuch mit einer Mischung von reinem
Aphyllidin und Aphyllin, das durch Hydrierung des Aphyllidins erhalten
worden war, vorgenommen. Hier zeigte sich nun, daf8 wieder das Aphyllidin,
und zwar die ganze eingesetzte Menge, im ersten Anteil des Durchlaufs auf-
zufinden war und so eine glatte Trennung der beiden Alkaloide auf diesem
Weg erreicht wurde.

Wir waren nun bestrebt, diese hegonnenen Versuche fortzusetzen. Zur
Verfiigung stand uns ein Sulfatgemisch der Basen von Anabasis aphylla L.,
aus dem durch Alkalisieren und Extrahieren die frelen Basen und durch
fraktionierte Destillation die hochsiedenden abgetrennt wurden. Die chro-
matographische Analyse fiihrten wir an Aluminiumoxyd (Merck) in Form
eines fliissigen Chromatogramms durch. Als Idsungsmittel wurde Benzin ver-
wendet, zum Entwickeln des Chromatogramms wurden Benzin, Benzol und
methylalkoholisches Benzol zur Anwendung gebracht. Die genaue Durch-
fiihrung ist im Versuchsteil naher beschrieben.

Bei diesen Versuchen stellte sich zunichst heraus, daf das Aphyllidin
den Hauptbestandteil des hochsiedenden Basengemisches vorstellt. Orechoff

5) B. 67, 18453, 1974 19341
8 C. 1938 1, 2365.
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hat seinerzeit bei der Anwendung seiner ziemlich unvollkommenen Trennungs-
methode das Aphyllin als das Hauptalkaloid angesehen. Wir halten es fiir
wahrscheinlich, dal im Aphyllin, das Orechoff in seiner ersten Arbeit
erhielt, noch Aphyllidin vorhanden war, was die unklaren Schmelzpunkts-
verhiltnisse des Aphyllins erkldren wiirde.

Bei der von uns durchgefithrten chromatographischen Analyse der
Benzinlgsung der hochsiedenden Basen von Anabasis aphylla L. erhielten
wir als Spitzenfraktion reines Aphyllidin, das bereits einen Schmp. von 1129
zeigte, wie ihn Orechoff erst nach genanerer Reinigung dieses Alkaloids
erreicht hatte. Im weiteren Verlauf durch Eluierung mit Benzol ergab sich
Aphyllidin in etwas weniger reinem Zustande, konnte aber durch nochmalige
chromatographische Analyse und Umldsen leicht gereinigt werden. In der
Beurteilung der Eigenschaften des Aphyllidins stimmen wir mit Orechoff
weitgehend iiberein. Unsere Elementaranalyse gelangte zur Formel C;;H,,0ON,,.
Die katalytische Hydrierung des Aphyllidins fiihrte zu einer Dihydro-Ver-
bindung, und auch der Hofmannsche Abbau, den wir bis zur ersten Stufe
durchfithrten, zeigte den von Orechoff beschriebenen Verlauf. Bemerkens-
wert ist die Neigung des Aphyllidins zur Verharzung, besonders wenn sich
diese Base in Losung befindet.

Die zweite Fraktion, die in der Adsorptionssiule fester haftete, wurde
mit methylalkoholischem Benzol eluiert und zur weiteren Reinigung einer
nochmaligen chromatographischen Analyse unterzogen. Dabei waren 2,
der Substanz im ersten Anteil des Durchlaufs enthalten und stellten ein nicht
krystallisierendes 1 vor. Es zeigte sich nun, daB dieses Produkt zum gréfiten
Teil mit verd. Salzsiure aufspaltbar war und durch Offnung der Lactam-
gruppe in eine Aminosiure {iberging. Durch Veresterung der Siure mit
Athylalkohol und nachfolgende Destillation wurde ein Athylester erhalten,
der durch Destillation keine Riickbildung in die Ausgangsbase zeigte. Er
krystallisiert aus Petrolither in prichtigen weillen Nadeln; er zeigt den
Schmp. 76—77° und das Drehungsvermdgen in Methanol [a]y: -+ 25.3°.
Diese krystallisierte Form des Esters erwies sich als ein Monohydrat, das
beim Trocknen im Vak. iiber P,O; langsam Wasser abgibt und sich dabei
in ein (1 verwandelt. Die wasserfreie Form des Esters kann man indes am
leichtesten durch Destillation im Hochvak. erhalten. Beim Stehenlassen an
der Luft geht der 6lige wasserfreie Ester durch Wasseraufnahme langsam
wieder in das krystallisierte Hydrat iiber. Durch Verreiben der wasserfreien
Verbindung mit wenig Wasser oder durch Verdunstenlassen der Petrolidther-
16sung kann man diesen Vorgang beschleunigen. Die Analyse des Esters
und seines Platinsalzes sowie die Wasserabspaltung ergaben eindeutig fiir
den wasserfreien Ester die Formel C,,H,O,N,, fiir die Hydratform
C7H3,0,N, .H,0. Das Vorliegen einer Athoxylgruppe ging aus der Alkoxyl-
Bestimmung hervor. Der ebenfalls hergestellte Methylester zeigte dasselbe
Verhalten wie der Athylester; er kam auch in einer 6ligen wasserfreien Form
vor und in einer krystallisierten Hydratform vom Schmp. 82—83% deren
Ubergang ineinander sich ebenso leicht wie beim Athylester vollzog. Durch
Verseifung des Esters wurde die freie Aminosaure, die Aphyllinsiure, erhalten.
Bei der Erhitzung im Hochvak. geht sie in der Hauptsache in das Lactam
iiber, z. T1. sublimierte sie unveriandert und wurde so rein als eine bei 218—221°
(Zers.) schmelzende Verbindung erhalten. Jedenfalls erhielten wir das Lactam
als ein nicht krystallisierendes Ol von der Formel C,;3H,,ON,. Die Identitit
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dieses Stoffes mit der Ausgangsbase konnte durch seine Aufspaltung mit
verd. Salzsaure und Uberfithrung in den Ester vom Schmp. 76—77° bewiesen
werden. Der Schmelzpunkt des Jodmethylats, Pikrolonats und die Drehung
des Lactams stehen in ziemlicher Ubereinstimmung mit den von Orechoff
und Mitarbeiter fiir Aphyllin angegebenen Daten, so dall an der Identitdt
des von uns iiber den Aminosidure-ester gereinigten Lactams mit dem von
Orechoff iiber das Hydrochlorid erhaltenen Aphyllin nicht gezweifelt
werden kann. Nicht in Ubereinstimmung mit Orechoff sind wir hinsichtlich
des Schmelzpunktes des Aphyllins. Wihrend wir das reine wasserfreie Aphyllin
nicht zum Krystallisieren bringen konnten, erhielten die russischen Autoren
zuerst eine Base, die unscharf bei 52—53° schmolz und erst bei 57° klar wurde.
Ubrigens haben sie in ihren spiteren Arbeiten von einem krystallisierten
Aphyllin nicht mehr gesprochen.

Die Reindarstellung des Aphyllins kann auch in der Weise erfolgen, daf3
man die in der Hauptsache von Aphyllidin befreite Base aus der Adsorptions-
siule mit methylalkoholischem1 Benzol eluiert und dann diese Fraktion
durch die Bildung des Pikrolonats und mehrfaches Umlgsen desselben reinigt
und charakterisiert. So wurde eine bei 233—234° unter Zers. schmelzende
Verbindung erhalten, aus der durch Behandeln mit Natronlauge das reine
Aphyllin isoliert werden konnte.

Der gleiche Versuch der Aufspaltung und Veresterung wurde auch
mit dem Aphyllidin durchgefithrt. Der hierbei gewonnene Aphyllidinsiure-
dthylester stellte ein Ol vor, das im Gegensatz zum Aphyllinsidure-ithylester
beim Verdunsten der Petrolitherlosung durch Hydratbildung nicht zum
Krystallisieren zu bringen war. In Losung verharzt der Aphyllidinsaure-
dthvlester allmihlich und zwar noch leichter als das Aphyllidin selbst.

In der zweiten Fraktion des Eluats von der chromatographischen Analyse
der hochsiedenden Basen von Anabasis aphylla L. konnte schliefilich in ge-
ringer Menge noch ein krystallisiertes Alkaloid aufgefunden werden. Es zeigte
den Schmp. 1811829 schwach basische Reaktion und ziemliche Bestandig-
keit gegen KMnQ, in verd. schwefelsaurer Losung.

Ferner haben wir iiberpriift, ob das bei der Hydrierung des Aphyllidins
auftretende Dihydro-Produkt mit Aphyllin identisch ist, indem wir diese
Base mit Salzsiure aufspalteten und anschlieBend veresterten. Tatsichlich
konnte wieder der Aphyllinsdure-athylester vom Schmp. 76—77° erhalten
werden.

Die Aufspaltung des Aphyllins und des Aphyllidins gab auch den Anlaf3,
den wilrig-alkalischen Riickstand von der Extraktion des Basengemisches
von Anabasis aphylla auf das Vorhandensein von Aminosiuren zu unter-
suchen. Es konnte tatsidchlich durch Veresterung des Riickstandes, Destillation
des Esters im Hochvak., Chromatographieren und Krystallisieren aus Petrol-
ither Aphyllinsiure-ithylester-hydrat vom Schnip. 76—77° gewonnen werden.
Es ist iibrigens anzunehmen, daff auch Aphyllidinsiure-ester vorhanden war,
da bei der Destillation der Mutterlaugen immer eine gréfere Menge ver-
harzter Produkte zuriickblieb. Da die beiden Alkaloide wohl leicht von starken
Siuren, schwer aber von Alkalien aufgespalten werden, ist es unwahrscheinlich,
daf eine Offnung des Lactamringes wihrend der Atherextraktion der al-
kalischen Losung des urspriinglichen Basengemisches stattgefunden haben
kénnte. Vielmehr ist anzunehmen, dafl die teilweise Spaltung von Aphyllin
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und Aphyllidin schon bei der Herstellung der Sulfat-Losung der Gesamtbasen
von Anabasis aphylla sich vollzogen hat.

Aus diesen Versuchen geht hervor, dafl in dem uns zur Verfiigung ge-
standenen Basengemisch als Hauptalkaloid Aphyllidin vorhanden ist. Es
148t sich durch chromatographische Analyse leicht von dem in geringerer
Menge vorkommenden Aphyllin trennen. Fiir das Aphyllin wurde eine gute
Reinigungsmethode i{iber den krystallisierenden Aphyllinsiure-dthylester
gefunden. Die Versuche haben gezeigt, dall die chromatographische Analyse
auch in Form des fliissigen Chromatogramms bei der oft schwierigen Trennung
von Alkaloiden mit Erfolg verwendet werden kann. Bemerkenswert ist bei
unseren Versuchen, dafl das Dihydroaphyllidin stirker als das Aphyllidin
selbst in der Adsorptionssiule zuriickgehalten wird.

Nach Beschaffung von mehr Material hoffen wir {iber die Konstitution
dieser Alkaloide Genaueres berichten zu kénnen.

Beschreibung der Versuche.

Fir die Untersuchung stand uns eine technische Sulfat-Losung der
Gesamtbasen von Amnabasis aphylla zur Verfiigung, die seinerzeit Herr Di-
rektionsrat Dr. A. Wenusch, , Austria‘“-Tabakwerke A.-G., Wien, aus
Rufland bezogen hatte. Fiir die Uberlassung dieses Materials méchten wir
auch an dieser Stelle bestens danken.

80 cem der braunen sirupdsen Lsung wurden mit konz., NaHCO,-Losung
bis zur alkal. Reaktion versetzt und 26 Stdn. mit Ather extrahiert. 152 g
Extrakt blieben nach dem Abdampfen des Athers zuriick. Dann wurde mit
Atznatron stark alkalisch gemacht und in flottem Tempo mit Ather aus-
gezogen. Hierbei wurden 25.7 g Basengemisch erhalten, das, wie sich bei der
Destillation zeigte, in der Hauptsache aus den tiefersiedenden Basen Anabasin
und Lupinin bestand. Die hochsiedenden Basen lagen im ersten Extrakt
vor. Aus diesem destillierten bei 0.5 Torr und 92° 5.5 g Anabasin + Lupinin
ab, wihrend der Riickstand im Kugelr6hrchen 2-mal destilliert wurde. Bei
0.3 Torr und 130—150° (Luftbad) gingen 6.74 g des hochsiedenden Basen-
gemisches iiber.

Chromatographische Trennung des Basengemisches.

4.12 g des Gemisches der hochsiedenden Basen wurden in 60 ccm Benzin
(70—80% gelost und diese Fliissigkeit auf eine Aluminiumoxydsiule
(15x2.6 cm, Al,O;-Merck) gegossen. Sodann wurde mit 200 ccm Benzin
eluiert, dann das Benzin durch Benzol verdringt und weitere 200 ccm des Eluats
aufgefangen. Nach dem Abdampfen des Lsungsmittels wurden 2.79 g einer
Base erhalten, die nach der Hochvak.-Destillation 2.64 g wog. Sie krystalli-
sierte gut und stellte nach dem Schmp. 101—103° Roh-Aphyllidin vor
(Fraktion I). Nun wurden durch die AlLO,-Siule 200 ccm einer 2.5-proz.
methylalkohol. Benzollgsung gegossen. Im Eluat wurden 1.3 g eines nicht
krystallisierenden Stoffs aufgefunden (Fraktion II).

Dieses Produkt wurde mit der gleichen Fraktion eines zweiten Versuches
vereinigt und erneut der chromatographischen Analyse unterzogen.

1.84 g dieser Substanz wurden in 35 ccm Benzin gelost und durch eine
Al,O4-Saule (11 x1.6 cm) filtriert. Sodann wurde mit Benzol eluiert. Die
ersten 30 com des Eluats enthielten keine Base, die ndchsten 50 ccm 1.2 g
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eines 6ligen Produktes (Fraktion ITa). Aus weiteren 90 ccm des Durchlaufes
wurden 0.16 g Base gewonnen (Fraktion IIb). Schliefilich wurde mit 2.5-proz.
methylalkohol. Benzol ausgewaschen und 30 cem des Eluats, das 043 g
Substanz herausgelost hatte, wurden aufgefangen (Fraktion IIc).

Fraktion ITb wurde im Hochvak. bei 130—150° (Luftbadtemp.) destilliert.
Beim Anreiben mit Petrolither wurden Krystalle erhalten. Um mehr von
diesem krystallisierten Produkt zu gewinnen, wurde die Fraktion IIc nochmals
in einer kleinen Al,O,-Sdule (3x1.6 cm) aufgeteilt. Die durch Eluieren
mit Benzol (20 ccm) anfallende erste Fraktion enthielt 0.22 g eines 6ligen
Stoffs, der beim Anreiben mit Petrolither gleichfalls krystallisierte. Die
Krystalle wurden vereinigt und aus Ather umgeldst, wabei 30 mg vom
Schmp. 174—176° isoliert werden konnten. Durch mehrfaches Umlgsen aus
Ather wurde der Schmp. auf 181—182° erhéht. Uber die genaue Bruttoformel
werden wir beim Vorliegen von mehr Substanz berichten. «ff in absol. Athyl-
alkohol, ¢ = 2.33: —0.38° im 0.5-dm-Rohr. [«]}: —32.620, '

Aphyllidin.

Das Roh-Aphyllidin (Fraktion I) wurde zur weiteren Reinigung
nochmals chromatographiert. 6.42 g wurden in 70 ccm Benzin geldst und
auf eine Al,Op-Siaule (12x2.6 cm, Al,O,-Merck) gebracht. Sodann wurde
mit 200 ccm Benzin eluiert. Es zeigte sich hierbei ebenso wie bei der
ersten chromatographischen Trennung des Basengemisches, dal3 die Spitzen-
fraktion aus reinem Aphyllidin vom Schmp. 112° bestand. Das in den ersten
200 ccm des Durchlaufes enthaltene Aphyllidin wog 4.68 g. Der Rest des
eingesetzten Roh-Aphyllidins wurde mit 150 ccm Benzol (1.03 g im Eluat)
und mit 150 cem 2.5-proz. methylalkohol. Benzol ausgewaschen (0.95 g).

Die 4.48 g Aphyllidin schmolzen nach der Hochvak.-Destillation bei
106—108°, Nach 2-maligem Umlosen aus Aceton-Petrolither wurde reinstes
Aphyllidin vom Schmp. 112—112.5° gewonnen. Auch reines Aphyllidin
zeigt in Losung groBe Neigung zur Verharzung und hinterld3t dann bei der
Destillation einen Riickstand.

22.85 mg Sbst.: 61.17 mg CO,, 18.35 mg H,0. — 2.943 mg Sbst.: 0.291 ccm N

(18°, 751 Torr).
C,;H,,ON,. Ber.C 73.11, H 9.01, N 11.38. Gef. C 73.33, H 8.99, N 11.46.

af in Methanol, ¢ = 20.46: +4-0.57° im 0.5-dm-Rohr. {al}y: + 5.57°.

Zur Darstellung des Jodmethylats wurden 0.32 g Aphyllidin in
0.5 ccm  Methylalkohol gelést und mit 0.2 cem Methyljodid versetzt.
Nach einiger Zeit schied sich das Jodmethylat in feinen Nadeln ab; nach dem
Umldsen aus Methylalkohol zeigte es den Vak.-Schmp. 225—227° unter Zer-
setzung.

Die katalytische Hydrierung des Aphyllidins mit Pd-Mohr in Eisessig
verlduft bei etwa 20° so langsam, dafl Erwirmung auf 50° notwendig ist.
Beim Arbeiten mit PtO, in Eisessig oder in n-HCl erfolgt die Wasserstoff-
addition wesentlich schneller. 1.01 g Aphyllidin wurden in 5 cem n-HCl
+ 15 ccm Wasser geldst und bei Anwesenheit von 0.1 g PtO, als Katalysator
bei 14% hydriert. In 40 Stdn. wurden 107 ccm H, aufgenommen, wihrend
man fiir die Absittigung einer Doppelbindung 100 cem (14°, 753 Torr)
berechnen kann. Nach dem Abfiltrieren des Platins wurde im Vak. eingeengt,
sodann alkalisch gemacht und mit Ather extrahiert. Der Atherriickstand
wurde im Hochvak. destilliert (0.96 g) und das erhaltene Ol mit Petrolither
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versetzt. Nach der Abtrennung einer geringen Menge einer krystallinischen
Fallung wurde die Petrolatherlésung eingedampft und der Riickstand im
Hochvak. destilliert. So wurden 09 g Dihydroaphyllidin gewonnen.
Zur Charakterisierung dieser 6ligen Verbindung wurde, wie im folgenden
mitgeteilt wird, die Aufspaltung zum krystallisierenden Aphyllinsdure-
dthylester durchgefiihrt.

Wenn man Aphyllidin im Gemisch mit seinem Hydrierungsprodukt
chromatographiert, so erhdlt man in den ersten Anteilen des Eluats die
ungesittigte Base. So wurden 0.28 g Aphyllidin und 0.29 g ¢liges Dihydro-
aphyllidin zusammen in 10 ccm Benzin gelost und auf eine Al,O,-Saule
(9x1.6 cm) gebracht. Dann wurde mit 100 ccm Benzin und hierauf mit
25 ccm Benzol eluiert. Dieser Auszug enthielt die eingesetzte Aphyllidin-
menge., Bel weiterem Nachwaschen mit 60 ccm Benzol und mit 50 ccm
2-proz. methylalkohol. Benzol wurde wieder das ¢lige Dihydroaphvllidin

erhalten.
Aphyllin und Aphyllinsdure-dthylester.

Das Aphyllin befand sich in den Fraktionen IIa, IIb und IIc, namentlich
aber in IIa. Bei Vorversuchen, die zum Ziel hatten, das Aphyllin iiber das
Hydrochlorid zu reinigen, wurde die Beobachtung gemacht, daf3 die Fraktion II1a
beim Eindampfen mit etwas iiberschiissiger Salzsdure zu etwa 609, unter
Offnung des Lactamringes zu einer Aminosiure aufgespalten worden war.
Beim Extrahieren der alkalisierten Losung war nur ein Bruchteil der ein-
gesetzten Base isolierbar. Bei den nun vorgenommenen Ringéffnungs-
Versuchen zeigte es sich, dal3 der aufspaltbare Teil der Fraktion IIa schon
durch 2-stdg. Erhitzen mit 5-proz. Salzsiure voéllig in die Aminosiaure iiber-
geht. Dagegen blieb dasselbe Basengemisch beim 2-stdg. Erhitzen mit
2-n. alkohol. Kalilauge im wesentlichen unverindert.

Die Abtrennung des Aphyllins aus der Fraktion IIa wurde auf Grund
der Vorversuche in der folgenden Weise durchgefithrt: 1.74 g des Basen-
gemisches wurden mit 5-proz. wallr. Salzsdure 5 Stdn. zum Sieden erhitzt,
dann wurde die Losung alkalisch gemacht und mit Chloroform ausgeschiittelt.
Nach dem Abdestillieren des Chloroforms blieben 0.12 g eines Oles zuriick,
das nicht weiter untersucht wurde. Die alkal. Lésung wurde nun mit Salz-
sdure angesduert, im Vak. zur Trockne eingedampft, der Riickstand mit
Athylalkohol ausgezogen, dieser Auszug wieder eingedampft und sodann
mit 40 ccm absol. Athylalkohol aufgenommen. Hierauf wurde HCl-Gas bis
zur Sittigung eingeleitet, dann im Vak. eingedampft, mit einer konz. K,CO,-
Losung iiberschichtet und sofort mit Ather erschopfend ausgezogen. Nach
dem Abdainpfen des Athers wurde der Ester im Hochvak. destilliert, wobei
er, wie die Analyse zeigte, unverindert blieb. Bei 150° (Luftbadtemp.) gingen
1.5 g eines farblosen Oles iiber, das beim Stehen in Petrolitherlésung langsam
Nadeln ausschied. Durch langsames teilweises Eindunstenlassen der Petrol-
dtherlosung an der Luft kann raschere Krystallisation erreicht werden. Es
schied sich dabei das Aphyllinsiure-dthylester-hydrat aus, das auch nach
wiederholtem Destillieren im Hochvak. und Auskrystallisierenlassen aus
Petrolather sowohl im offnen als auch im Vak.-Réhrchen bei 76—77° schmolz.
Beim Stehenlassen im Vakuumexsiccator iiber Trocknungsmittel oder beim
Erhitzen im Vak. gibt die Verbindung Wasser ab und geht in den wasser-
freien oligen Ester iiber. Beim Stehenlassen dieser Verbindung an der Luft
bildet sich am Ol eine diinne Schicht des prachtvoll eisblumenartig krvstalli-
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sierenden Hydrats, volliges Krystallisieren tritt aber erst ein beim1 Anreiben
mit Petrolither oder mit Wasser. Der Ester, dessen willr. Losung alkalisch
reagiert, ist in schwefelsaurer Losung bestindig gegen KMnQO,. Mit starken
Sanren oder Alkalien wird er leicht zur Aphyllinsdure verseift.

22.00, 22.95 mg Sbst. (lufttrocken): 52.80, 54.93 mg CO,, 20.39, 20.81 mg H,0.
— 3.000 mg Sbst.: 0.241 cem N (18¢, 737 Torr). — 2.181 mig Sbst.: 1.26 cem 0/,,-Na,S,0,.

C;H;,0,N, + H,0. Ber. C 65.33, H 10.33, N 8.97, C,H;0 14.42.

‘ Gef. ,, 65.50, 65.32, ,, 10.37, 10.15, ,, 9.14, ., 14.46.

apy in Methanol, ¢ = 9.96: +1.26° im 0.5-dm-Rohr. [a]f: -+ 25.30°.

Wasser-Bestimmung: 0.2203 g Ester-hydrat wurden im Hochvak. destilliert und
das Destillat sogleich gewogen. Erhalten wurden 0.2075 g. Die Differenz von 0.0128 g
entspricht einem H,0-Gehalt von 5.81 9%, wihrend sich fiir die angenommene IFormel
ein Wert von 5.77 9%, berechnen liBt.

Eine zweite H,0-Bestimmung wurde so durchgefiihrt, dafl die 0.2075 g der eben
destillierten Verbindung it Petrolither versetzt und bis zur Verdunstung desselben
stehengelassen wurden. Nach Erreichung der Gewichtskonstanz (18°, 10 Torr) wog das
Hydrat 0.2202 g, was einer Aufuahme von 5.779, Wasser entspricht.

Die Analyse des frisch destillierten, wasserfreien Aphyllinsiure-athyl-
esters ergab:
23.38 mg Sbst.: 59.24 mg CO,, 21.14 mg H,O.
Cp H,yo0,N,. Ber. € 69.33, H 10.28. Gef. C 69.15, H 10.12.
Das Platinsalz wurde aus der salzsauren Losung der Base mit H,PtClg

gefillt.
31.30 mg Sbst. (im Hochvak. bei 70° getrocknet): 8.60 mg Pt.
€, H,,0,X,, H,PtCl,. Ber. Pt 27.72. Gef. Pt 27.48.

Methylester der Aphyllinsiure: 0.16 g Athylester der Aphyllin-
siure wurden durch 2-stdg. Erhitzen mit 10 ccem 5-proz. Salzsiure verseift,
die Losung eingedampft und die Aminosiure mit Methylalkohol und Salzsiure
verestert. Der Methylester wurde nach der Hochvak.-Destillation aus Petrol-
ather zum Krystallisieren gebracht. Es hatte sich wieder das Hydrat aus-
geschieden, das bei 82-—83° schmolz.

0.1477 mg Sbst.: 0.0087 g H,0.

) C,eH,30,N, -1 HyO. Ber. H,0 6.04. Gef. H,0 5.89.

Aphyllinsdure: 031 g Aphyllinsdure-dthylester-hydrat wurden
mit 15 ccm 5-proz. Salzsdure 5 Stdn. zum Sieden erhitzt, dann die Lisung
cingedampft. Das erhaltene Hydrochlorid wurde in Wasser gel6st, die Losung
mit Ag,CO; von Chlor-Ionen befreit und die letzten Reste der Ag-Salze durch
Finleiten von H,S ausgefillt. Das erhaltene Filtrat hinterliel nach dem
Findampfen die krystallisierte Aphvllinsiure, die in Wasser leicht, in Ather
und Aceton hingegen unléslich war. Die Aphyllinsiure ging beim Erhitzen
im Hochvak. in der Hauptsache unter Wasserabspaltung in das Lactam
{iber, das bei 140—150° {Luftbad) destillierte. Ein geringer Teil der Amino-
sdure sublimierte bei 160—200° und wurde so rein erhalten. Der Schmelz-
punkt lag im Vak.-Réhrchen bei 218—221° unter Zersetzung.

19.94 mg Sbst.: 49.01 mg CO,, 17.54 mg H,O.

CsH60,N,. Ber. C 67.61, H 9.85. Gef. C 67.07, H 9.75.

Das Aphyllin stellte nach nochmaliger Destillation im Hochvak. ein
farbloses Ol vor, das beim Abkiihlen nicht krystallisierte. Es ist in allen
Losungsmitteln gut 18slich.
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23.39 mg Sbst.: 62.49 mg CO,, 20.44 mg H,O.
C,;H,,ON,. Ber.C 72.52, H 9.75. Gef. C 72.90, H 9.78.

aly in Mcthanol, ¢ = 7.94: --0.40° im 0.5-dm-Rohr. [al}: -+ 10.08°.

Pikrolonat des Aphyllins: Das aus Methylalkohol gut krystalli-
sierende Pikrolonat des Aphyllins schmolz bei 233—2349 unter Zers. und
dnderte den Schmelzpunkt beim weiteren Umlgsen nicht.

Das mit {iberschiissigem Methyljodid aus Aphyllin gewonnene Jod-
methylat schmolz nach dem Umlosen aus Methylalkohol bei 219—2210
unter Zersetzung.

Beim Aufspalten des reinen Aphyllins mit Salzsiure und Verestern mit
C,H, .OH wurde das gleiche krystallisierte Aphyllinsiure-dthylester-hydrat
erhalten, von dem ausgegangen worden war.

Aufspaltung des Dihydroaphyllidins: 0.9 g des éligen Dihydro-
aphyllidins wurden mit 30 ccm 5-proz. Salzsdure 5 Stdn. zum Sieden erhitzt,
dann die Losung alkalisch gemacht und mit Chloroform ausgeschiittelt,
wobei 0.06 g nicht aufgespaltene Base zuriickerhalten wurden. Die wilr.-
alkalische Lisung wurde angesiuert, eingedampft und, wie schon beschrieben,
mit Athylalkohol verestert. Nach der Destillation wurden 0.7 g Athylester
erhalten, der aus Petroldther beim langsamen Verdunstenlassen krystallisierte
und bei 75—76° schmolz. Nach dem Mischschmelzpunkt erwies er sich
identisch mit Aphyllinsdure-dthylester-hydrat.

Aufspaltung des Aphyllidins.

04 g Aphyllidin wurden mit 15 cem 5-proz. Salzsdure 2 Stdn. zum
Sieden erhitzt, wobei véllige Ringéffnung eintrat. Der Eindampfriickstand
wurde mit Athylalkohol verestert. Bei 150° (Luftbad) destillierte ein wenig
gefirbtes Ol, das aus Petrolither nicht krystallisierte. Nach eintigigem
Stehenlassen der Losung war es zum grofiten Teil verharzt.

Aufarbeitung des Extraktionsriickstandes.

Die nach der erschépfenden Atherextraktion der Gesamtbasen von
Anabasis aphylla zuriickgebliebene alkalische Lésung aus 80 cem der ur-
spriinglichen Sulfat-Losung wurde mit iiberschiissiger Salzsiure versetzt,
cingedampft, der Riickstand mit Alkohol ausgezogen, der alkohol. Auszug
nochmals eingedampft und der Riickstand wieder in absol. Alkohol gelGst.
In die filtrierte Losung wurde unter Erwirmen auf dem Wasserbad bis zur
Sattigung HCl-Gas eingeleitet, die Lésung im Vak. eingedampft, mit K,CO,
alkalisch gemacht und mit Ather extrahiert. Bei der Destillation im Hochvak.
gingen bei 130—150° (Luftbadtemp.) 0.97 g Ol iiber, das, wie die chromato-
graphische Analyse bewies, zum groften Teil aus Aphyllinsdure-dthyl-
ester bestand.

1.55 g des Destillats wurden in 20 ccm Benzin gelést und auf eine
ALO,-Saule (11x1.6 cm) gebracht und zuerst mit 50 cem Benzin, dann
mit 50 ccm Benzol eluiert. Aus 100 ccm des Eluats wurden 0.98 g einer
Verbindung gewonnen, die nach 2-maligem Krystallisierenlassen aus Petrol-
dther bei 76—77° schmolz und mit Aphyllinsiure-ithylester-hydrat
identisch war. Bei weiterem Nachwaschen mit 2.5-proz. methylalkohol.
Benzol wurden noch 0.19 g Aphyllinsiure-dthylester-hydrat erhalten.





