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52. Alfred Bertho: Kurchi-Alkaloide, V. Mitteil. *) : Uber die Amino-
bhasen Conkurchin und Holarrhimin**).

| Aus dein Chemischen Laboratorium der Universitét Miinchen.)

(Eingegangen bei der Rodaktion der Berichte der Deutschen (‘hemischen
jesellschaft am 14. Miirz 1945.)

Conkurchin, CyHy,N,, bildet vermdge seiner freion Amino-
gruppe mit aromatischen Aldehyden spontan Schiffsche Basen, dic
Monojodmethylate liefern. Thre Umsetzung mit feuchtem Silberoxyd
fithrt zu dtherloslichen Pscudoammoniumbasen, ihre saure Hydro-
lysc zutn Jodmethylat des Conkurchins. Danach ist dey
zweite, im Ring befindliche Stickstoff tertiir. Conkurchinjodme-
thylat war dirckt nicht erhiltlich; bei der Einwirkung von Methyl-
jodid auf Conkurchin bei Gegenwart von Methylalkohol, Athylalko-
hol oder Aceton entsteht das Dijodmethylat des N.N-Dimecthyl-
conkurchins und amorphe basische Anteile, die jeweils als kry-
n;ta]liqiorto Salicylidenverbindungen CyH 04N, CpH 0N, und

lgHo0,N; charakterisiert wurden. Diecse drei Produkte, die je
cine Mothvhmldgruppe enthalten, sind die Methanol- und Athanol-
verbindung sowie das Monohydrat einer Salicylidenverbindung
(l39H3ON,, der eine Base (4,H,,N, zugrundoliegt. Diese Base ist
demnach das N-Methyl-Derivat ciner tautomeren Form des Con-
kurchins mit sckundirem Ringstickstoff. Conkurchin reagicrt
daher nicht nur als primar-tertiire sondern auch als pri-
mir-sckundiare Base. Dieso Ergebnisse filhren zur Annahme
eincs sechsgliedrigen Heterocyclus in diesem Alkaloid und im
Conessin Cy H g N, (Trimethyl-dihydroconkurehin),

Holarrhimin: Das kaum charakterisictte Siddiquische
C‘'onarrhimin (,,Hy,N,, das in seiner Zusammensetzung dem Dihy-
dvoconkurchin entspricht, soll nach Siddiqui die Muttersub-
stanz der Kurchi-Basen sein. Tatséchlich trifft dies fiir Dihydro-
conkurchin zu, das bei der Mcthylicrung glatt Conessin liefert.
Holarrhimin, C,H,;ON,. 1a8t sich nach Siddiqui vom Conar-
thimin durch Offnung des Heterocyclus unter Wasscranlagerung
ableiten, was dic Entstchung einer zweiten Aminogruppe und ciner
Hydroxylgruppe nach sich ziige. Experimentelle Belege dafiir feh-
len. Zwei Aminogruppen, cine Hydroxylgruppe und cine Doppel-
bindung sind indes in der Base von Siddiqui u. Pillay nach-
gewicsen worden. Dihydroconkurchin ist hydrolytischen Einflissen
nicht zuginglich. Bildung von Holarrhimin war jedenfalls nicht fest-
zustellen. Als Diamin licfert Holarrhimin eine typische Disali-
eylalverbindung.

Zur tautomeren Reaktionsweise des Conkurchins.

In einer vorangehenden Mitteilung!) wurde gezeigt, daB Conkurchin,
; “I-I 91 zl\ 2 und einige seiner ebenfulls noch eine freie Aminogruppe tragenden

*) Hrn. Geh. Rat Prof. Pr. Heinrich Wieland ergebenst zu seinem 70. Geburts-
tag am 4. Juni 1947 gewidmet.

**) 1V, Mitteil.: A 357, 220 [1947]. Der Inhalt der vorliegenden Arbeit stellt cinen
Teil cines am 30. Juni 1947 vor der Miinchener Chemischen Gesellschaft gehaltenen
Vortrags dar.

1y A. Bertho, A. 535, 214 [1944], 11T. Mitteilung. Bezfiglich der pharmakologischen
Wirksamkeit der Kurchi-Alkaloide, u. a.” derjenigen der beiden im nachfolgenden be-
handclten hochwirksamen Basen, im Ruhramiben-Vergleichtest s. A. Bertho, Nau-
nyn-Sehmicedebergs Arch. exp. Pathol. u. Pharmakol. 208, 41 [1944].
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Derivate sich mit aromatischen Aldehyden spontan zu Arylidenverbindungen
kondensieren lassen, ein Verfahren, das sich im Falle des Conkurchins, zumal
unter Verwendung des Salicylalderivates, zur Abscheidung ans Extrakten?) so-
wie zur Charakterisierung und quantitativen Bestimmung bestens bewiihrte.
Die so gewonnenen Arylidenverbindungen der allgemeinen Formel C,,H(N,:R
{R = Aryliden) liefern Monojodmethylate!). Diese lassen sich, wie neuer-
dings festgestellt wurde, durch Umsetzung mit Silberoxyd in krystallisierbare,
dtherlésliche Basen von der Zusammensetzung dev zu erwartenden quar-
tiiren Ammoniumbasen, C,, H N, : R(CH,)(OH), iiberfithren und besitzen dem-
nach den Charakter von Pseudoammoniumbasen (Cycloaminolen). Durch
Spaltung der Aryliden-jodmethylate konnte jetzt auch das Jodmethylat
des Conkurchins in Form seines Hydrochlorids C,H,N,,CH,J HCl
selbst gewonnen werden, wodurch der im Conkurchin vorhandene Ringstick-
stoff als tertiir charakterisiert ist. Dieses ebenfalls der Kondensation mit
Aldehyden fithige Jodmethylat ist auf direktem Wege durch Umsetzung des
Conkurchins mit Methyljodid nicht erhiltlich. Vielmehr lieB sich schon friiher
zeigen!'), daB dabei unter Verwendung von absol. Methanol und absol.
Athanol als Verdiinnungsmitteln in der Hauptsache das (in der Amiﬁogruppe
dimethylierte) Dijodmethylat C, H3gNy(CH,);, 2CHyJ des Dimethyl-
conkurchins entsteht, was ebenfalls nur mit dem Vorliegen tertidren Ring-
stickstoffs vereinbar ist. Daneben lieBen sich aber zwei nicht krystallisierbare
basische Reaktionsanteile isolieren. die durch Kondensation mit Salicyl-
aldehyd in Form zweier ausgezeichnet krystallisierbarer hellgelber Salicyliden-
verbindungen charakterisiert wurden. Fiir die eine vom Schmp. 159.5° (Zers.),
die unter Verwendung von Methanol erhalten und daraus umkrystallisiert wor-
den war, konnte schon frither die Zusamimensetzung C,,H ,,0,N, sichergestellt
werden. Den Methoxyl- und Methylimid-Bestimmungen zufolge waren in ihr
eindeutig je eine Methoxy- und eine Methylimidgruppe vorhanden. Sie muBte
demnach unter Beteiligung des Methylalkohols entstanden sein. Die Analyse
der unter Verwendung von Athylalkohol gewonnenen und aus Athylalkohol-
Aceton umkrystallisierten Salicylidenverbindung vom Schinp. 124—125%(Zers.)
ergab jetzt in Bestiitigung dieses Befundes die Zusammensetzung C;,H ;,0,N,,
wobei an Stelle der Methoxygruppe eine Athoxygruppe festgestellt wurde.
Weiterhin hat sich gezeigt, daB auch bei der Einwirkung von Methyljodid auf
Conkurchin mit Aceton als Verdiinnungsmittel neben dem erwihnten Di-
jodmethylut ein basisches Reuktionsprodukt entsteht, das bei ausschlieBlicher
Verwendung von Aceton in Form einer lediglich eine Methylimidgruppe
tragenden krystallisierten gelben Salicylidenverbindung C,gH,,0,N, vom
Schmp. 1830 (Zers.) gefaBt werden konnte. Diese Salicylidenverbindung unter-
scheidet sich demnach von den heiden anderen durch einen Mindergehalt von
CH, bzw. C,H,. Da die drei viscosen Ausgangsbusen nicht ohne weiteres
charakterisierbar waren, war nach diesen Befunden nicht zu entscheiden, ob
in ihnen die beiden Alkohole bzw. Wasser (etwa unter Ringéffnung) jeweils in
das Molekiil eingetreten und sie untereinander verschieden waren, oder ob es

2) A, Bertho, Dtsch. Reichs Pat. 722897 vom 23. April 1940; C 1942 11. 2293.
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sich bei den drei Salicylidenverbindungen wm Molekiilverbindungen mit den
zwei Alkoholen und um ein Hydrat handelte. Die Miglichkeit, durch Anderung
des Krystallisationsmittels und intensive Einwirkung desselben die betreflen-
den drei Verbindungen wechselweise ineinander iiberfithren zu kinnen. ent-
scheidet zweifelsfrei zugunsten der letztgenannten Annahme, wonach in diesen
vérhiiltnismiBig stabilen Stoffen dieMethanolverbindungdieAthanolver-
bindungunddas Monohydrat einer Salieylidenverbindung ("3,H ON,
vorliegen. der eine Base C,,H N, zngrunde liegt. Ein auch hinsichtlich
der Umwandelharkeit analoger Fall ist von mir schon friiher bei der Xthyl-
alkoholverbindu ng bzw. dem Monohydrat des Diacetvlconkurchins
beschrieben worden?). Da die drei oben genannten Verbindungen iihereinstim-
mend eine .V-Methyl-Gruppe aulweisen. mull bei der Bildung der in allen
drei Fillen identischen Ausgangsbase der Ringstickstoff des Conkurchins als
Iminogruppe reagiert haben. also sekundirer Natur gewesen sein. Die Base
ist demnach ein V-Methyl-Derivat einer tauntomeren Form des Con-
Karchins, Conkurchin zeigt somit in seinen Reaktionen nicht nur das Ver-
haiten einer primiir-tertiiren, sondern auch dasjenige einer primiir-
sekundiren Base. Mit dieser Feststellung findet eine Annahme ihre experi-
mentelle Bestitigung. die frither gelegentlich der Entstehung des Conkur-
chinins gemacht worden war') 3), ohne daB ein exakter Beweis gelungen war.

Bei der Umsetzung des Conkurchins mit Methyljodid ohne Verdiinnuiigs-
mittel war die Menge der gebildeten V-Methyl-Base sehr gering. Sie unter-
blieb gitnzlich, als der Yersuch bei 100° im EinschluSeohr duwrehgefithrt wurde.
In heiden Killen lieB sich im iibrigen das erwiithnte Dijodmethylat des
Dimethyleonkurchins isolieren. Dieses quartire Salz konnte jelzt auch
duwrch Methylierung des Monojodmethylats des Conkurchins wit
Methyljodid gewonnen werden, wobei sich in geringeremi MaBe auch die oben
erwithnte methylierte Base in Form einer der drei beschriebenen Salicyliden-
verbindungen abscheiden liel. Bei Annahwme einer Jodwasserstoffabspaltung
aus dem Conkurchinjodmethylat wird ihre Bildung verstindlich.

Analog dem Salicylal-conkurchin lassen sich die drei Salieylidenverbindun-
gen der methylierten Iminform des Conkurchins mit Siuren hydrolysieren,
jedoch gelang es auch dann nicht, die ihnen zugrundeliegende Methylbase
Cyulh )N, krystallisiert zu fassen. Die erhaltene amorphe Spalthase, die
nach der Analyse ein Hydrat mit 0.5 bis } Mol. Wasser und in Aceton wenig
lostich war, war jedoch ohine weiteres zur Wiedervereinigung mit Salicylaldehyd
zu einer der drei Salicylidenverbindungen fithig. Auch das aus der Methylbase
erhultene Jodmethylat war wenig typiseh und stark zersetzlich. Daf} eine
solche Jodmethylathildung gelegentlich der Entstehung der Base nicht ein-
tritt, a3 auf Sadzbildung (mit Jodwasserstoff) zuriickgefiithrt werden.

Die hesprochene Tautomerie des Conkurehins und die Bildung von
Psendoanmmoninmbasen Lifit sich am ehesten unter der Aunahme eines
sechsgliedrigen Heterocyclus in diesem Alkaloid erkliren. Ein fiinfgliedriger

A, Bertho, Arch. Pharmaz. u. Ber. Dtsch. Pharmazeut. Ges. 277, 237 1939],
I, Mitteilung.
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ist auch wegen der beim Hofmannschen Abbau beobachteten leichten Ring-
offnung desConessins?)?), dessen konstitutioneller Zusammenhang mit Conkur.
chm im Sinne eines Trimethyl-dihydro-conkurchins experimentell kfar-
ge:tellt wurde!) kaum wahrscheinlich. Die leichte Ringoffnung ist fiir N-
Methyl-1.2 3 4-tetrahydro-isochinolin charakteristisch. Ein solches System
ist jedoch im Conessin, das voraussichtlich aus einem System von vier hy-
drierten carbocyelischen Ringen mit angegliedertem Heterocyclus besteht
aber keinen Benzohing euthilt?), nicht vorhanden. Allenfalls kime daher
in den beiden Alkaloiden ein auch im Benzolteil hydrierter Isochinolinring
mit bieyclischer Doppelbindung in Betracht, in dem nach obigen Befunden
die fiir das Conkuvchin typische zvweite leicht hydrierbare Doppel-
bindung!) so im heterocyclischen Teil anzunehmen wiire, daB sie sich vom
Ringstickstoff nach den benachbarten C-Atomen verlagern konnte. Nach
dem Ergebnis der Messung der UV-Absorption des Conkurchins
in absol. Athanol®) steht jedoch diese zweite fiir das Conkurchin typi-
sche Doppelbindung nicht in Konjugation zur anderen, die an glei-
cher Stelle auch im Conessin vorhanden wire, weil sich in dem an und fiir
sich wenig charakteristischen UV-Spektrum des Conkurchins keinerlei An-
zeichen fiir eine Rotverschiebung zeigen. Dies schlieBt unter der Voraus-
setzung, daB in Lisung beide Formen des Conkurchins existieren, mit groBer
Wahrscheinlichkeit das Vorhandensein der Conessin-Doppelbindung
im Heterocyclus, sei es als blcvchsche oder sei es an anderer Stelle im He-
terocyclus, aus. Man hitte demnach moglicherweise mit einem perhydrierten
Isochinolinring im Conessin zu rechnen, in dessen-heterocyclischem Teil im
Falle des Conkurchins eine Doppelbindung vorhanden ware. Mit einer
solchen Vorstellung ist aber die Tatsache schwer vereinbar, daB sich Di-
hydroconessin, in dem die Doppelbindung aufgehoben ist, dem Abbau
durch erschépfende Methylierung unter den Bedingungen des®Conessinab-
baus nicht als zugiinglich erweist?).

Auf eine tautomere Reaktionsweise des Conkurchins weisen schlieBlich anch
die wechseinden Ergebnisse der Bestimmung des aktiven Wasserstoffs nach
Zerewitinoff beider Base selbst und dem Monohydrat ihrerDiacetyl-
verbindung!) hin. In beiden Fillen wurden zwischen 1 und 2 akt. Wasser-
stoff schwankende Werte gefunden.

Ergiinzend sei erwiihnt, daBl anch das durch Oxydation des Conkur-
chins mit Selendioxyd in Wasser gewonnene Monohydrat des Mono-
oxyconkuichins, Cp;Hy,ON,+ H,0, zur Kondensation mit Salicylaldehyd

4) G. Gicmsa u. J. Halberkann, Arch. Pharmaz. u. Ber. Dtsch. Pharmazcut. Ges.
256, 201 {1918]; D. D. Kanga, P. R. Ayyar u. J. I.. Simonsen, Journ. chem. Soc.
London 1926, 2123. 5)K. Spath u. O. Hromatka, B. 63, 126 [1930].

) Fiir die Aufnahme des UV-Spektrums des Conkurchins danke ich Hren. Prof. G.
Kortim, Tiibingen, hestens.

7) VI. Mitteil,, A. Bertho, A. 558, 68 [1947]. An dieser Stelle ist der Fall versehent.
lich so dargestellt, als ob im Conessin ein Tetrahydro-isochinolin-Derivat vorliegen
konnte, was aber nach den Befunden von Spéth und Hromatka (Fubn. 5)
nicht moglich ist. Eine Korrektur konntc nicht mehr vorgenomm en werden.
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fiihig ist. BEsgeht dubeiin die SalicylalverbindungdesMonooxyconknr-
chins, C,H;,0N,;:CH- CgH ,,OH, iiber. Hinsichtlich der Stellung seiner Oxy-
gruppe diirfte das Monooxyconkurchin dem 2-Oxy-conessin*) entsprechen, was
die gewiihite Bezeichnung uls a-Oxy-Verbindung rechtfertigt.

Versuche. die Aminogruppe durch Einwirkung von Salpetriger Siiure und
Sulpetrigsiiureestern zn entfernen, blieben bisher bei Conkurchin selbst und
bei dessen Jodmethylat ohne befriedigendes Ergebnis.

Zu Vergleichszwecken wurde die Einwirkung von Methyljodid auf Saficylal-e«-
amino-pyridind) untersucht. Hierbei wurde unter Spaltung dieser Schiffschen Base
ausschlieBlich das bisher nicht bekannte Jodmethylat des a-Amino-pyridins,
C,H N, CH,J  vom Schmp. 150—151° crhalten, das sich auch leicht durch Umsetzung
vou a-Amino-pyridin mit Methyljodid gewinnen liBt. Die Stabilitit des Salicylal-conkur-
ching ist demnach im Vergleich zu Salicylal-a-amino-pyridin, dus bereits beim Krhitzen
mit Wasser zerfiillt?), wesentlich groBer; dies geht auch daraus hervor, daB jenes im Gegen-
satz zu diesem in stark exothermer Reaktion gebildet wird.

Holarrhimin.

8. Niddiqui und . P’illay?) konnten diese Base C,,H ON, mit Hilfe
ihres sehr sehwer Ioslichen Sulfates in kleiner Menge aus Kurchi-Extrakten
isolieren. Dax Kurchicin von 8. Ghosh und N. N. (ihosh!®) der angeblichen
Zusammensetzung (,,H,,ON, ist nach Siddiqui und Pillay mit Holar-
rhiniin identisch, von den erstgenannten Autoren jedoch nicht geniigend rein
erhalten worden. Der Zusammenhang von Holarrhimin mit dem von 8. Sid-
diquil) aufgefundenen, allerdings kaum charakterisierten Conarrhimin,
C,y,H 4N, soll nach diesem Autor durch die Formelbilder I und IT wieder-
gegeben werden konnen; das Conarrhimin (I1) soll die Muttersubstanz der
Kurchi-Basen sein, die - vom Holarrhimin abgesehen — aus diesem lediglich
dureh Teil- und Permethylierung entstiinden. "

—NH,

(,H,-NH, T. CpHyy -ﬁl}‘; Ir.

Wie kiirzlich gezeigt wurde, trifft das Jetztere einwandirei fiir das von mir
durch partielle Hydrierung des Conkurchins erhaltene Dihydroconkurchin.
('5,H 4 N,. zu. dus durch Methylierung leicht in das permethylierte Conessin,
(',,H ;oN,. iiberzufithren ist!). Seiner Zusammensetzung nuch sollte Dihydro-
conkurchin mit Conarrhimin identisch oder isomer sein. A

Nueh der obigen Annahme muB im Holarrhimin e‘ne unter Offnung des
Heterocyvclus und Wasseranlagerung entstandene, zwei Aminogrup-
pen. eine Oxygruppe sowie eine Doppelbindung tragende Base vor-
liegen. Das Vorhandensein dieser Gruppen ist von Siddiqui und Pillay?®)
dmch (,euumung von Tetramethyl- und O-Acyl-Derivaten sowie eines Di-

“) 0. Fischer, B, 82,1301 [1899]; E. Stcinhiuser u. E. Diepolder, Journ. pra.kt
Chem. [2] 93, 387 [1916]; K. Feist, Arch. Pharmaz. u. Ber. Dtsch. Phdrmazout Ges. 272,
106 | 1934]. 9) Journ. Indian chem. Soc. 9, 553 [1932].

1) Journ. Indian. chem. Soc. B, 477 [1928]; S. Ghosh u. J. B. Bose, Arch. Pharmaz.
u. Ber. Dtsch. Pharmazeut. Ges, 270, 100 [1932].

1y Proc. Indian Acad. Sci., Sect. A 8," 249 [1936]; C 1936 11. 1734.
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bromids gesichert worden. Die wechselweise U'mwandlung der beiden Basen
Holarrhimin (I) und Conarrhimin (IT) ineinnnder ist von den indischen Autoren
bisher nicht beschrieben worden. Conkurchin, von dem Siddiqui mog-
licherweise ein nicht ganz einheitliches Priiparat isoliert und als Conarrhimin
angesprochen hat, ist nach meinen Beobachtungen erwartungsgemdaB einer
Hydrolyse (durch 5n HCl oder Phenol bei 160—165° im EinschluBrohr) nicht
zuginglich. Ebensowenig war jedoch auch beim Dihydroconkurchin in ei-
nem analogen Versuchsansatz die Bildung von Holarrhimin festzustellen. die
bei der Schwerloslichkeit seines Sulfates nicht zu iibersehen gewesen wiire.

Holarrhimin wurde nicht in allen mir zur Verfiigung stehenden Extrakten
aufgefunden. Sofern es iiberhaupt mit Hife seines Sulfates aufzufinden
war, war seine Menge stets gering. In Bestitigung der Befunde Siddiquis
und dessen Formel fiir Holarrhimin konnte ich es in eine in Aceton sehr schwer
l3sliche Disalicylalverbindung, C,H;,ON(CH-C,H,OH),, vom Schmp.
246-—247° uiberfithren. die im Misch-Schmelzpunkt mit dem Salicylal-conkur-
chin (Schmp. 244.5—2459% eine betrichtliche Erniedrigung aufwies. Im Holar-
rhimin sind demnach beide Aminogruppen zur Kondensation fihig.

Die Fortsetzung der Untersuchung des Conkurchins und des Holarrhimins verbietet
sich z. Zt. aus Mangel an Material!?).

Die Gesellschaftder Freundeder Universitit Miinchenund dic KEinhundert-

jahrstiftung der Universitit Miinchen haben fiir die vorlicgende Untersuchung in
dankenswerter Weise Mittel bereitgestellt.

Beschreibung der Versuche.

Pseudoammoniumbase aus Benzal-conkurchin-monojodmethylat’):2.71 g
des Jodmethylats (1/200 Mol) wurden in 400 ccm gewohnl. Aceton gelést und mit feuch-
tem Silberoxyd aus 1.7 g (2-facher theoret. Menge) Silbernitrat geschiittelt. Das nach
wenigen Min. erhaltene jodfreie Filtrat lieferte nach dem Abdestillieren des Acetons eincn
in Ather fast giinzlich l6slichen Riickstand, der mit Athar und Wasser aufgenommen wurde.
Dic Atherlésung (300 cem) hinterlieB nach dem Trocknen iiber Kaliumcarbonat beim
Abdestillicren cin Ol, das in wenig Aceton gelost heim Stehenlassen im Eisschrank 0.37 &
hellgelbe Rosetten lieferte; Schmp. 161° unter Braunfirbung und Blasenbildung.
Aus der Mutterlauge wurden weitere 0.14 g Krystalle gewonnen. Leicht loslich in Athanol,
Aceton und Ather. .

(4H,,ON, (432.3)  Ber. (180.49 H9.32 N64s
Gef. (180.35,80.4¢ H9.12 N 6.20.

Pscudoammoniumbase ausSalieylal-conkurchin-monojodmethylat!):
1.12 g des Jodmethylats (1/500 Mol) wurden in einor Mischung von 50 cem absol. Athanol
und 25 cem Chloroform gelést und mit feuchtem Silberoxyd aus 0.34 g Silbernitrat (theo-
ret. Menge) geschiittolt. Nach dem Absaugen (Glasfilternutsche) wurde die orangegelbe,
in groflerer Verdiinnung tiefgelbe Lisung bis auf 20 cem eingeengt und hei8 filtriert. Es
krystallisierten 0.36 g hellgelbe. meistens 6-eckige, unregelmiiBig begrenzte Platten, die
bei 1220 nach ganz kurzer Sinterung klar schmolzen. Aus absol. Athanol windmiihlenartig
angeordnete, meistens 3-eckige Platten vom Schmp. 122—122.59. Leicht I6slich in Ather,
schwerer in Athanol. Die dthylalkohol. Losung gibt mit tiberschiiss. athylalkohol. Silber-
nitratlésung eine gelbe flockige Fillung des Silbersalzes. Die Eisenchlorid-Reaktion in
athylalkohol. Lésung ist weinrot. Die Mutterlauge der Rohkrystallisation lieferte weitere
0.20 g ebenfalls fast reines Produkt.

L CoH, 0N, (448.3) Ber. N 6.25 Gef. N 6.20.

12) Die Restbestinde gingen nach Abschiu der vorliegenden Arbeit durch Kriegs.

e nv.. . ng verloren.
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Hydrolyse der Aryliden-conkuarchin-monojodmethylate: 5.58 g Salicylal-
conkurchin-jodmethylat?!) (1/100 Mol) wurden auf dem Wasserbad mit 140 cem 2 »
HCI eine Stde. erhitzt. Nach dem Abkithlen wurde der Aldehyd durch 4-maliges Aus-
gchiitteln mit insgesamt 400 ccm Ather entfernt. Hicrbei wurde die A hscheidung von Jod
heobachtet (Austausch von J ~gegen C1'). Die édtherfreic und von hraunen Ahscheidungen
(Perjodiden) abfiltrierte Lésung wurde im Fxsiccator bis zur Gewichtskonstanz getrocknet.
Der erhaltene krystallisierte Salzriickstand lieferte heim Umkrystaflisicren aus 200 cem
gewohnl. Athylalkohol einen dicken Brei von weillen Nadeln, in der Hauptsache, wie sich
aus dem nachfolgend heschrichenen Wicderzusammentritt crgab, das Monohydro-
chlorid des Conkurchin-monojodmethylats, (', H,,N,, CH,JH(IL. Aush. 2.65 g.
Durch Einengen der Mutterlauge auf 30 cem wurden nach Entfernung zunichst aus-
krystallisierender, in Wasser schwer Igslicher brauner Perjodide noch 1.15 g krystallisiertes
Salz erhalten. Aus gewthnl. Allohol Schmp. 2669 (Zersetzung, Blasenbildung und Hoch-
steigen; ab etwa 230° Verfarhung). Trotz 1- bis 2-maligem Umkrystallisieren und Trocknen
bei 560 1. Vak. zeigte das Salz, offenbar infolge der Bildung von Dihalogeniden, einen etwas
zu hohen Gesamthalogen-Gehalt. '

(1, Hy6N,(1J (490.7) Ber. (*53.80 H 7.39 N 5.71
Gref. (*53.28, 33.41 H7.71, 7.90 N 5.51.

Die Gewinnung des Salzes durch Hydrolysedes Benzal-conkurchin-jodmethy-
lats!) gestaltet sich analog.

Wiederzusammentritt: 0.2 g des frisch bereiteten, 1 mal umkrystallisierten Salzes
wurden in 4 cem Wasser gelist, mit der doppelten Menge 2 5 Natriumacetat und 3—4
mittelgroflen Tropfen Salicylaldehyd versctzt. Die gut durchmischte und filtrierte Liésung
schied langsam in der Kiilte, rascher nach '/,-stdg. Erhitzen auf dem Wasserbad blaBgelbe
Nadeln des Salicylal-conkurchin-jodmethylats von Schmp. 2780 ab.

Uberfiihrung des Hydrochlorids des Clonkurchin-jodmethylats in das Di-
jodmethylat des Dimethylconkurchins: Beim Versetzen der kalten wiiir. Losung
des Hydrochlorids mit konz. Ammoniaklésung wird cine volumingse, weille, in Wasser
spielend lésliche, amorphe Fallung erhalten, die im einzelnen noch niher untersucht wer-
den muBl. Sie enthdlt allem Anschein nach wechselnde Mengen des freien (hlormethy-
lats neben freiem Jodmethylat. Das (temisch der quartiren Salze wurde abgesaugt,
mit Ammoniek gewaschen und iiber Kaliumhydroxyd und Chlorcalcium getrocknet. Hier-
bei verlor die Substanz ihre leichte Lislichkeit in Wasser, ohne indes ganz unléslich
darin zu werden. Ihre Krystallisation aus Athylalkohul bzw. Ath ylalkohol + Wasser, worin
sie leicht 16slich ist, gelang nicht. Firbt sich ab 195° und zersetzt sich kuapp iber 200°.

0.9 g der getrockneten amorphen Fiillung wurden in 20 cem absol. Athanal mit 6 g
Methyljodid 3 Stdn. auf dem Wasserbad unter Riickfluf} erhitzt. Das im Kxsiccator ein-
gedunstete Reaktionsgemisch wurde gleichzeitig mit Ammoniakwasser (1) und Ather (IT)
aufgenommen. I lieferte nach restlosem Eindunsten im Schwefelsiure-Kxsiceator einen

‘krustigen Riickstand. Aus 35 cem absol. Athanol 0.65 g + 0.18 g Rosetten und spindel-
férmige Krystalle. Die Verbindung erwies sich als identisch mit dem frither beschriebenen
Dijodmethylatdes Dimethylconkurchins, (!, Hy N, (CH,),, 2CH,J") (Schmp.2779),
und zeigte im Gemisch mit einer Vergleichsprobe keine Schmelzpunkts-Krniedrigung.

C,,H,yNod, (624.2) Ber. € 48.07 H 6.78 NCH, 18.60 Gef. (147.99 H 6.56 NCH; 19.49.

1I wurde iiber Kaliumhydroxyd getrocknet. Nach dem Abdestillieren des Athers blich
ein zihes O] zuriick, das in 100 ccm Aceton unter Zusatz von 0.6 g Salicylaldehyd in der
Hitze gel6st wurde. Die rotgelbe Lésung schied bei weitgehendem Einengen alsbald derbe
gelbrote Krystiillchen ab (80 mg); aus Aceton hellgelbe, lingliche Krystalle vom Schmp.
183° (Zers.). ldentisch mit dem unten heschriehenen Monohydrat des .V-Methyl-
salicylal-conkurchins.

Athanolverbindung des ¥-Methyl-salicylal-conkurchins: Sie laBt sich in
analoger Weise wie die Methanolverbindung gewinnen'?). Die bei der frither!) beschrie-

13) Uber die Methanolverbindung des N-Methyl-salicylal-conkurching vergl, TTI. Mit-
teil. iiber Kurchi-Alkaloide, A. 595, 226 [1944].
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benen Umsetzung von 1 g Conkurchin mit Methyljodid in absol. Athylalkohol gewon-
nene Atherlosung (200 cem) lieferte nach dem Trocknen iiher Kaliumearbonat heim Ah.
destillicren dic N'-Mcthyl-Base in Form eines blasigen Riickstandes, der mit 50 cem reinem
Aceton unter gleichzeitiger Zugabe von 0.5 g Salicylaldehyd in Lésung gebracht wurde.
Beim Einengen wurden insgesamt 0.41 g fleiner ]\rystalle erhalten, die nach 2-maligem
Umkrystallisieren aus absol. Athylalkobol+ Aceton die reine A thanolverbindung liefer-
ten. Unregelmiiig geschnittene Platten vom Schmp. 124—125° (Zers.)). Eisenchlorid-
Reaktion in wiilr.-alkohol. Lésung positiv.
CyHyyO,N, (476.4) Ber. ('7b 09 H9.31 N 588 OCH; 6.51 NCH;6.09 2CH, 6.31
Gef. ('78.36 H9.44 N 6.13 OCH,7.27 NCH, 6.58 (H, (.93,

Die Tatsache, daB an Gesamtmethyl mehr als 2 Methylgruppen gefunden wurden, ist,
worauf schon frither bingewiesen wurde!), auf die Gegenwart der Salicylulaminogruppe
zuriickzufiihren, denn unter den iiblichen Bedingungen der ¥-Methyl- Bestimmung Jicfert
Salieylal-conkurchin, das kein N-Methyl enthilt, rund 589, von einem .V-Methyl.

(H,qON, (416.3)  Ber. 1 NCH, 6.97 Gof. NCH, 4.03, 4.07.

Bei der Methanolverbindung wurde sogar verschiedentlich ein Wert ermittelt, der gut
3 Mcthylgruppen entsprach!). In Ubereinstimmung damit ergaben sich beim nachfolgend
beschriebenen Monohydrat, das methoxylifrei ist, N-Methyl-Werte, die zwischen 1 und
2 Methylgruppen liegen.

Monohydrat des N-Methyl-salicylal-conkurchins: Der bei der Umsetzung
von 0.5 g Conkurchin mit 5 g Methyljodid in 10 ccm Aceton bei 2-stdg. Einwirkung in
obiger Weise gewonnene viscose Basenriickstand lieB sich in 50 ccm Aceton unter Zusatz
von 0.2 g Salicylaldchyd losen. Beim Einengen auf 4 cem krystallisierten aus der rot-
gelben Losung alshald 0.25 g Monohydrat aus. 2 mal aus Accton groBe, lange, gelbe
Stibchen. Schmp. 183° (starke Zers.); Eisenchlorid-Reaktion positiv.

Aus dem zur Trockne eingeengten ammoniakal. Anteil (0.65 g) liBt sich wie in den
beiden anderen Fillen'y durch Umkrystallisieren aus absol, Athylalkohol das Dijod-
methylat des Dimethylconkurchins vom Schmp. 277° isolieren.

Das Monohydrat it sich auch durch wiederholtes Umkrystullisieren der beiden Al-
koholverbindungen aus Aceton gewinnen.

CooH (N, (448.3) Ber. ('77.62 H8.99 N 6.25 OCH, — NCH,6.48
('77.39 H38.75 N6.31 OCH; — I\CH 8.72.

Die Hydroelyse der drei Salicylidenverbindungen durch 1-stdg. Erhitzen mit 2r HCL
auf dem Wasserbad unter starkem Kinengen der Fliissigkeit fiihrte zu keinor krystalli-
sicrten Base. Die nach cem Ausiithern des abgespaltencn Aldehyds aus der alkalisch ge-
machten Lésung durch Ausiithern gewonnene Base war amorph und aus keinem 1dsungs-
mittel krystallisierbar; sie schmolz ziemlich scharf bei 205—206° (maBige Zers.). Die ctwas
wechselnden Analysenwerte ont.spmchen einem N.Methyl-conkurchin, C,Hy N, +
1/, bis1 H,0. Tn Accton, in dem sie wie die urspriinglich gewonnenen basischen Antcile
schwer 16slich war, lieB sich die Base in der beschriebenenWeise lelcht in das Monohydrat
der Salicylidenverbindung zuriick verwandeln.

Monohydrat des x-Oxy-conkurchins: 1 g Conkurchin wurde in einer Losung
von 2 g Selendioxyd (Merck) in 20 ccrn Wasser 3 Stdn. unter RiickfluB8 gekocht. Die nach
lingerem Stehenlassen filtrierte Lésung wurde alkalisch gemucht und die abgeschiedene
Base in Ather aufgenommen. Sic lieferte nach dem Trocknen iiber Kalinmhydroxyd beim
Finengen auf ctwa 30 cem 0.35 g schneeweiBler Rosetten. Aus wenig Accton volumindse
Krystallwarzen; Schmp. unverdndert 169—170°.

C',,H,,0N, + H,0 (346.3) Bor. C72.77 H9.90 Gef. C73.12 H 9.88.

Aus der Athermutterlauge lassen sich als Salicylidenverbindung wesentliche Mengen
unveriindertes Ausgangsmaterial isolieren. 8-stdg. Frhitzen mit 3 g Selendioxyd brachte
kein gilinstigeres FErgebnis.

Salicylidenverbindung des x-Oxy-conkurchins: 0.15 g der a.Oxy-Verbindung
wurden in wenig Aceton gelost und mit 3—4 kleinen Tropfen Salicylaldehyd versetzt.
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Beim Kinengen entstand cin golber Niederschlag. 2 mal aus Methanol hellgelbe, zu Ro-
setten und Fichern angeordnete feine Nadeln. Schmp. nach kurzem Sintern 238-—2400,
Misch-Schmp. mit Salicylal-conkurchin (Schmp. 244.5-—2459) 2269,

CH3eO0,N, (432.3) Ber. ¢77.73 H8.39 Gef. C77.81 H 8.28.

Bestimmung des akt. Wasserstoffs nach Zerewitinoff 4): Losungsmittel Ane-
thol. Die (rignard-Reaktion wurde bei Zimmertemperatur und bei 100° durchgefithrt.
Die bei beiden Temperaturen mit der gleichen Probe jeweils erhaltenen Werte stimm-
ten iibercin.

1) Conkurchin, G, Hy,N,: Gef. akt. H 1.83, 1.07.

11) Diacetyleonkurchin.monohydrat, C, HyNy(COCH,), + H,0: Gef. aks. H
1.64, L.04.

Jodmethylat des «-Amino-pyridins: I g x-Amino-pyridin in 10 cem absol.
Methanol wurde mit 5 ¢ Methyljodid 3 Stdn. anf dem Wasserbad unter RiickfluB erhitzt.
Der nach dem Abdampfen des Lésungsmittels erhaltene Riickstand licferte aus Aceton
centimeterlange Sdulen bzw. Nadeln. Die Verbindung schmilzt bei 150—151° zy einen
zithen Tropfen ohne Meniskusbildung. Fin analoger Versuchsansatz mit Salicylal:x-zmino-
pyridini®) (Schmp. 69°) lieferte ebenfalls lediglich diese Verbindung.

C,HyN,J (236.0) Ber. C30.51 H3.84 N11.87 Gef. C30.86 H 3.82 N 11.12.

Gewinnung des Holarrhimins: Zur Gewinnung der Base in Form des sehr schwer:
loslichen Sulfater wurden 127 g des als Hydrochlorid-Gemisch vorliegenden Roh-
extrakts H 34 wie frithor®) beschrieben aufgearbeitet. Der dabei nach vorangehender
Potroliitherextraktion der Bleihydroxydfillung gewonnenc Atherextrakt von 9.0 & wurde
in 45 ccm gewohnl. Athylalkohol geldst und mit 20 cem 2n H,S0, versetzt. Nach mche-
tigigem Stehenlassen im Eisschrank wurde das ausgeschiedene Sulfat, 4.05 g, abgesaugt.
Nach' Entfernung leichter 18slicher Sulfate mit wenig heilem Wasser lieferte der sehr
schwer in Wasser I6sliche Riickstand nach wiederholtem Umkrystallisieren aus viel Wasser
Nadeln oder schimmernde Blattchen von reinem Holarrhiminsulfat, bei schr lang-
samer Abkiihlung auch 5—8 mm grofle 6-eckige Platten vom Schmp. 332--333° (Zers.)
(nach Siddiqui und Pillay 337°). )

€'y HygON,, HoSO, + 2H,0 (466.4) Ber. ('54.03 H9.08 N 6.0 H,0 7.

(5, HyON,, H,80, (430.4)  Ber. ¢58.55 H 8.80 N 6.51
Gef. C58.99 H8.94 N 6.27 (bei 60° im Hochvak. getr).

Zur Uewinnung der feeicn Base wuarde das reine Salz in starker Salzsiiure gelist
und die Base mit Natronlauge gefillt. Sie warde aus Methanol + Wasser 2 mal umkry-
stallisiert oder auch durch wiederholtes Ausschiitteln mit Ather und LKinengen der mit
Kaliwncarhonat getrockneten Losung krystallisiert erhalten. In Ather ist die Base aber
nur schr wenig lioslich; um sie aus etwa 0.1 g Sulfat aufzunehmen, waren mindestens
otwa 200 ¢cem Ather nétig. Feine Nadeln oder gefiederte Rosetten mit dem von Siddi-
¢ui und Pillay®) angegebenen Schmp. 183°.

Disalicylal-holarrhimin: Die aus 110 mg reinem Sulfat durch erschipfendes Aus.
iithorn gewonnene Base (8. 0.) wurde in wenigen cem Aceton gelost. Beim Kinengen der
filtrierten und mit 50 mg Salicylaldehyd versetzten Acetonlésung auf dem Wasserbad
auf etwa 1 cem erschienen alsbald tiefgelbe Krystallwarzen. Die Mutterlauge licferte
einen weiteren kleinen Antcil. Ausb. insgesamt 85 mg. 2 mal aus absol. Methanol, worin
sich die Verbindung schwerer als Salicylal-conkurchin Idst, kurze, gelbe Stibchen hzw.
Niidelchen, die bei 246—-247° kiar nnter Meniskusbildung schmelzen. Im Gemisch mit
Nalievlal-conkurchin (Schinp. 244.5—245%) tritt eine Schmelzpunkts-Ernicdrigung von
ctwa 300 ein.

(,;H,,O3N, (543.6) Ber. (:77.73 H821 N5.19
Gef. (177.85,77.41 H8.15,8.12 N 5.17, 4.76.

4y Ausgefithrt vom Institnt fiir Mikrochemie der Techn. Hochschule Miin.
chen. 15y Dargestellt nach K. Feist, Fubn. 8).





