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2. tfber die Alkaloide aus Strychnos melinoniana Baillonl) 
von E. Schlittler und J. Hoh12) 

(2. VIII. 51.) 

Untersuchungen uber die Alkaloide von siidamerikanischen Strychnosarteu sind 
deswegen interessant, weil man heute allgemein annimmt, dass sie zur Bereitung des 
Calebassen-Curare dienen. Schmid & Karrer3) haben kurzlich gezeigt, dass dieses siid- 
amerikanische Pfeilgift mindestens 30 verschiedene Alkaloide von wechselnder Toxizitat 
enthalt. Das giftigste Alkaloid scheint Toxiferin zu sein, das mit einer Letaldosis von 
0,3 y/kg Frosch das bisher giftigste Alkaloid Acouitin um das 10fache ubertrifft. Die 
grundlegenden Arbeiten auf dem Gebiet der Calebassen-Curare-Alkaloide stammen von 
Wieland4) und von Schmid & Karrer3)5)8). Von diesen Arbeitsgruppcn sind bis heute 
ungefahr ein Dutzend verschiedener Alkaloide aus Calebassen isoliert worden. 

Die Bearbeitung der Calebassen-Alkaloide ist, ausserordentlich schwierig ; sie krankt 
auch daran, dass beinahe jede einzelne Calebasse bei der Aufarbeitung ein gesondertes 
Problem darstellt. Neben den Calebassen-Alkaloiden sind auch einzelne Strychnosarten 
bearbeitet worden; es hat sich aber gezeigt, dass es nicht leicht ist, botanisch einwand- 
freies Material zu erhalten. Am haufigsten ist Str. toxifera untersucht worden*)'), deren 
Hauptalkaloid Toxiferin I mit C-Toxiferin aus Calebassen idcntisch ista). Eine Reihe 
weiterer Strychnosarten ist kurzlich von King auf ihren Alkaloidgehalt hin untersucht 
wordens) ; er hat dabei festgestellt, dass wohl alle untersuchten Spezies alkaloidhaltig 
sind, dass aber einzelne Extrakte uur sehr geringe Curareaktivitat zeigten, obgleich sic 
nachgewiesenermassen quaternare Basen enthalten. Die nachfolgende Tabelle entstammt 
der erwahnten Publikation von King: 

Str. Erichsonii . . . . 
Str. Melinoniana . . . 
Str. Mitscherlichii . . . 
Str. diaboli . . . . . . 
Str. toxifera . . . . . 
Str. guianensis . . . . 
Str. ahnlich guianensis . 
Str. ahnlich hirsuta . . 

Alkaloidgehalt 

+ + +  
+ 
- 
+ +  
+ +  
+ -1- 
+ +  
+ +  

Curare- Aktivitat 

keine 
keine 
keine 
schwach 
stark 

aktiv 
aktiv 

- 

Aus der Tab. ist ersichtlich, dass die Curareaktivitat derartiger Strychnosextrakte 
cine sehr wechselnde ist; dies lasst vermuten, dass die Alkaloide der verschiedenen Spezies 
auch konstitutiv verschieden sein werden. 

l) Auszugsweise vorgetragen am Alkaloid- Symposium der Amerikanischen Chemi- 

z, Auszug aus der Diss. J .  Hohl, Universitat Basel, 1951. 

4, H. Wieland und Mitarb. A. 527, 160 (1937); 536, 68 (1938); D.R.P. 695066, 

6,  P. Karrer & H. Schmid, Helv. 29, 1853 (1946); 30, 1162, 2081 (1947). 
6, H .  Schmid, A. Ebnother & P. Karrer, Helv. 33, 1486 (1950). 
') H. King, Soc. 1949, 3263. 

schen Gesellschaft, New York, 5. Sept. 1951. 

H .  Schmid & P. Karrer, Helv. 33, 512 (1950). 

18. Juli 1940; A. 547, 140, 156 (1941); A. 558, 144 (1947). 

*) fi. King, SOC. 1949, 956. 
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Vor einiger Zeit sind wir in den Besitz eines erheblichen Quan- 
turns von Strychnos melinoniana BaiZZon gekommenl). 

EZiickiger2) berichtet uber diese Pflanze : ,,Endlie11 sol1 Str. melinoniana in Franzo- 
sisch-Guyana ebenfalls Curare liefern. Diese neue, mir nicht bekannte Art unterscheidet 
sich, nach Ruillon, drirch einen aufrechten, nicht schlingenden Stamm von andern Curare- 
pflanzen." 

Obgleich King (siehe Titb.) bei diesem Material keine Curare- 
aktivitat feststellen konnte, haben wir dennoch beschlossen, uns mit 
den Inhaltsstoffen dieser Pflanze zu besehaftigen. Str. melinoniana 
wird in Surinam ,,Doberdoea" genannt3) und wird von den Indianern 
und Buschnegern als Aphrodisiakum verwendet. In  der Umgebung 
von Paramaribo scheint sie ziemlich hiiufig zu sein. Als Ausgangs- 
material fur unsere Untersuchungen erhielten wir 9,7 kg abgeschabte 
Rinde und 3 kg Holz dieser Pfla8nze4). 

A u f a r b e i t u n g  des  R i n d e n m a t e r i a l s  u n d  I so l i e rung  d e r  
b eid en  A1 k a lo ide  Melin o n in -  A u n d  Melin on in  - B. 

Durch Vorversuche ha,tten a i r  festgestellt, dass die CLmweaktivi- 
tat der rohen Extra'kte tatsachlich gering ist. TVir haben das Rinden- 
material zuerst mit Wasser und dann mit essigsaurehaltigem Methanol 
extrahiert und dabei folgende Toxizitaten der Extrakte festgestellts) : 

Wasserextrakt ca. 35 mg/kg Frosch ; 
Methanolextrakt ca. 5 nig/kg Frosch. 

Bei den Hanptversuchen (Einzelheiten s. exp. Teil) haben wir im 
ellgcmeinen die von Wielaizd und 8chmid & Kuww ausgearbeiteten 
Verfahren zur Isolierung der Calebassena,lkaloide benutzt : Es murden 
die quaternaren Hasen als Reineckate isoliert und dann durch frak- 
tionierte Fallung und Adsorption gereinigt. Nach dem Verfahre,n von 
Kapjhnmmer.6) wurden die Rcineckatc in die Chloride verwandelt, und 
schlie,sslich wurden die zuerst arnorphen Chloride aus Alkohol-Aceton 
kristallisiert erhalten. Wir isolierten dcrart zwei quaternare Chloride, 
die sieh durch ihre Liielichkeit chamkt,eristiach unterscheiden: 
Melinonin-A (Ausbeute 0,61°/00) und Mel inonin-B (Rusbeute 
0,03°/00). Kristallisiertes Melinonin-A-chlorid erzeugt bei einer Kon- 
zentration von 20 mg/kg Frosch noch Beine Lahmungserscheinungen ; 
Melinonin-B -chlorid zeigt eine noch geringere Toxizitat. 

I )  Wir erhielten dieses wertvolle Material von Herrn Prof. G. Stahel, Paramaribo, 
und niijchten ihm dafiir unseron herzlichsten Dank aussprechen. 

%) P. A .  Fliickiger, Arch. Pharm. 230, 344 (1892). 
3, Vgl. G. Xtuhel, Die Nuttige Planten van Surinam, Department Landbouwproef- 

station, Bulletin Nr. 59, p. 7Sff 
4, Die Identitat der ,,Doberdoea" mit Str. melinoniana ist von Dr. Krukofj, New 

Yorlr, verifiziert worden. 
5, Herrn Prof. Dr. K.  Bucher, Vorsteher des Pharmakologischon Institutes der 

Universitat Basel, sind wir fur diese und die folgonden Toxizitatsbestimmungen zu gros- 
sem Dank verpflichtet. 

~~ 

F, J .  Kupfhammer, Z. physiol. C'h. 191, 182 (1932). 
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I. Das Melinonin-A. 
a )  Bru t to fo rme ln  u n d  Fa rb reak t ionen .  Samtliche Ver- 

brennungen von Melinonin-A-chlor id  (Smp. 260-261O) ergaben 
die Bruttoformel C,,H,,O,N,+Cl-([ar]~ = - 120°, in Wasser). Die an- 
fanglich vorhandenen Differenzen in den Verbrennungswerten des 
Melinonin-A-chlorids aus den Fraktionen 1, 2 und 3 (s. exp. Teil) 
konnten durch den versehiedenen Kristallwassergehalt erkliirt wer- 
den. Das Chlorid kann entweder ohne, mit einem halben oder einem 
ganzen Mol Wasser kristallisieren. Bei einer Analyse konnte durch 
quantitative Trocknung 1 Mol Wasser gefunden werden. Die gleiche 
Bruttoformel C,,H2703Nz+ kann auch aus den Verbrennungswerten 
des Melinonin-A-perchlorats  abgeleitet werden. Dieses Salz liisst 
sich verhaltnismassig leicht durch Fallen einer wasserigen Chlorid- 
losung rnit Perchlorsiiure darstellen. Boide Salze wurden zur Kontrolle 
der Einheitlichkeit einer P a p  ier  c h r  o ma t o gr a p  hie  unterworfen. 
Die RF-Werte fur das Chlorid betrugen konstant 0,52-0,57. Es 
konnte stets nur ein einziger Fleck gefunden werden, der durch Be- 
spruhen mit Kaliumjodoplatinat sichtbar gemacht wurde. Die Dar- 
stellung eines kristallisierten Pikrats und Anthrachinon-p-snlfonats 
gelang nicht . 

Melinonin-A-chlorid enthiilt je eine Methoxyl- (ZeiseZ), eine N- 
Methyl- (Herxig-Meyer) und eine C-Methylgruppe (Kuhn-Both). Meli- 
nonin-A-chlorid zeigt keine Farbreaktionen, wie sie fur die Alkaloide 
aus Strychnos-Curare als typisch beschrieben worden sindl). Da auch 
die Otto-Reaktion,) negativ ausfiel, kann es sich beim Melinonin-A 
nicht um ein am Stickstoff acyliertes Indol- oder Indolinderivat han- 
deln. Dagegen gab die Hopkins- CoZe-Reaktion einen violetten Ring 
und nach dem Schutteln der Losung farbte sich diese violett. Diese 
Farbreaktion ist fur Tetrahydro-harmanderivate typisch 

b) Tert i i i r is ierung von  Melinonin-A : Nor-melinonin-  A. 
Bus dem UV.-Spektrum des Melinonin-A (s. unten) war ersichtlich, 
dass der nichtbasische Stickstoff einem Indolring angehoren musste; 
er tragt keine Methylgruppe. Der zweite Stickstoff ist basisch und 
quaternar; er ist der Trager der im Melinonin-A vorhandenen N- 
Methylgruppe. Nach dem Verfahren von Bchmid & Karrer4) gelingt es, 
das quaternare Chlorid durch Erhitzen auf 240° im Hochvakuum in 
das tertiare Nor-melinonin-A (Smp. 225-226O) uberxufuhren. 
Durch Anlagern von Methyljodid an Nor-melinonin-A wurde sein Jod- 
methylat erhalten, das beim Umsetzen mit Silberchlorid wieder 
Melinonin-A-chlorid lieferte. Damit ist bewiesen, dass bei der thermi- 

l) P. Karrer und Mitarb. Helv. 29,1853 (1946); 30,1164, 1171, 2088 (1947); 32,417 
(1949); H. Wieland, A. 547, 179 (1941); H .  King, SOC. 1949, 3263. 

2, R. B. Woodward, W.  J .  Brehm & A. L. Nelson, Am. SOC. 69, 2250 (1947). 
3, V. Brustier, P. Bourbon & R. Vignes, B1. 1950, 113. 
4, P. Karrer & H. Schmid, Helv. 29, 1853 (1946). 
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schen Aufspaltung keine andersweitigc Veranderung dcr Molekel 
stattfindet. 

Das tertiare Nor-melinonin-A ([a]$' = --104O, in Chloroform) ist 
fur vide Umsetzungen besser geeignet als die quaternare Base, und 
wir haben unsere weiteren Abbauversuche meist mit dieser tertiaren 
Rase durchgefiihrt. Die Bruttoformel des Nor-melinonin-A ist 
C,lH2403N2. Nach ZeiseZ wurde eine 0-Methyl- und nach Kuhn- Roth 
eine C-Methylgruppe festgestellt ; die Zereeoitirzoff-Bestimmung ergab 
2 aktive Wasserstoffatome. Fur das eine ist wohl der Indolwasserstoff 
verantwortlich ; das zweite H-Atom konnen wir noch nicht zuordnen. 

Bcim Hydrieren des Nor-melinonin-A mit PtO, in Eisessig nahm 
dieses etwas Wasserstoff auf, doch blieb der Smp. des Hydrierungs- 
produktes der gleiche und zeigte, niit dem Ausgangsmaterial gemischt, 
keine Depression. Da die 1R.-Spektren von Nor-melinonin-A und des 
, ,Hydrierungsproduktes" idcntisch waren, kann mit Sicherheit an- 
genommen werden, dass keine Hydrierung eingetreten ist. 

c) Versuche zu r  Pes t legung d e r  Sauers tof f -Funkt ionen .  
Die Festlegung der d;ei Sauerstoff-Punktionen von Melinonin-A 
machte grosse Schwierigkeiten. Wie bereits erwahnt, ergab die 
Zeisel-Bestimmung das Vorliegen einer Methoxylgruppe. Nor-melino- 
nin-A konnte weder acetylicrt noch benzoyliert werden; es lag also 
zum mindesten keine primare oder sekundare Hydroxylgruppe vor. 
Nit Dinitrophenylhydrazin konnte keine Carbonylgruppe nachge- 
wiesen werden. Gegcn eine Hydroxyl- oder eine Carbonylgruppe 
sprach im iibrigen such das 1R.-Spektrum. Im Gegensatz dazu konnte 
diesem entnommen werden, dass in Mclinonin-A eine K- /3-ungesattigte 
Carbomethoxygruppc, ja sogar wahrscheinlich die Gruppierung 
CH,OOC-CH= CH-0- vorliegt. Damit sind samtliche drci Sauer- 
stoff-Funktionen gegeben. Wir haben versucht, das Vorliegen einer 
Carbomethoxygruppe auch auf chemischem Wege zu beweisen. Die 
Verseifung des Nor-melinonin-A fuhrte aber nie zu vollig methoxyl- 
freien Produkten ; ahnliche Beobachtungen sind ubrigens auch beim 
Corynanthein gemacht wordenl). 

d) Das  Ringgerus t  des  Nel inonin-A.  Durch Zinkstaub- 
destillation von Nor-melinonin-A erhielten wir drei Verbindungen, die 
kristallisierte Pikrate lieferten. Leider konnen wir nur einem einzigen 
Pikrat eine einigermassen gesicherte Bruttoformel zuteilen, wogegen 
die AnaJysenwerte der beiden andern Pikrate Formeln ergeben, die 
auf keine Beziehungen zum Ausgangsmaterial schliessen lassen. Bus 
dem Neutralteil der Zinkstaubdestillation isolierten wir das gleiche 
Gemisch von /3-Methylindol und @-Athylindol, das bereits fruher 
WieZand2) und 8chmids) erhalten hatten. Die Pikratanalyse stimmte 

l) Privatmitteilung von Dr. R. Cmitarel, Paris. 
z, H .  Wieland & B. Witkop, A. 558, 144 (1947). 
3, €I.  Schmid, A. Ebnother & P. Karrer, Helv. 33, 1486 (1950). 



Volumen XXXV, Fasciculus I (1952) ~ No. 2. 33 

vorziiglich auf die Werte, die fur ein Gemisch von 30% Skatolpikrat 
und 70 yo b-Athylindolpikrat erhalten werden. Auch der Smp. stimmte 
mit den Angaben der Literatur uberein. 

Mehr Anhaltspunkte fur den Bau von Melinonin-A lieferte die 
Selendehydrierungl). Die schwach basischen und die neutralen Re- 
aktionsprodukte wurden in benzolischer Losung an Aluminiumoxyd 
chromatographiert ; das Benzoleluat konnte aus Petrolsther um- 
kristallisiert werden. Eine Analyse des Kristallisats lieferte die Sum- 
menformel C,,H,2N2 ( Smp. l l O - l l l o ) .  Unser Dehydrierungsprodukt 
erwies sich als mit A l s t y r i n  identiscli2). Dem Alstyrin kommt eine 
der beiden Pormeln I oder I1 zu, wobei I vie1 wahrscheinlicher ist: 

Wenn wir annehmen, dass bei der Bildung des Alstyrins keine 
tiefgreifenden Umlagerungen im Kohlenstoff-Stickstoff-Skelett des 
Melinonin-A eingetreten sind, so haben wir mit der Identifizierung 
des Alstyrins die richtige Verknupfung von 1 9  C-Atomen und 2 N- 
Atomen gefunden. Es fehlen nur noch 2 C-Atome, und damit gewin- 
nen die Ergebnisse der 1R.-Spektren an Wahrscheinlichkeit. An- 
scheinend wird die Carbomethoxygruppe des Nor-melinonin-A bei der 
Selendehydrierung analog wie diejenige des Serpentins l)  abgespalten. 

Mit der Isolierung des Alstyrins war der erste Hinweis dafur ge- 
geben, dass das Melinonin-A und sein Nor-Derivat zu derjeiiigen Alka- 
loidgruppe zu zshlen sind, der auch das Serpentin, Corynanthein 
und das Alstonin angehoren. Das UV.-Spektrum des Melinonin-A 
besitet grosse Ahnlichkeit mit demjenigen des Corynantheins und ist 
sozusagen identisch niit demjenigen des Tetrahydroalstonins. Die 
Spektren dieser Indolalkaloide unterscheiden sich von den Spektren 
der gewohnlichen Indolalkaloide (z. B. des Yohimbins) dadurch, dass 
ihnen das sonst charakteristische Minimum bei 245 mp fehlt. Dieser 
Unterschied beruht darauf, dass in diesen Alkaloiden noch ein zweites 
chromophores System vorliegt. Zu dieser Gruppe gehort uhrigens 
auch das soeben von Raymond-Hamet 3, aus Pausinystalia mayumben- 
sis isolierte Alkaloid Mayumbine. 

1) Vgl. E. Schlittler & H.  Schwarz, Helv. 33, 1475 (1950). 
2) T. M. Sharp, Soo. 1938, 1353; P. Karrer & P. Enslin, Helv. 32, 1390 (1949); 33, 

3) Raymond-Hamet, C. r. 232, 2354 (1051). 
100 (1950); M. M. Janot & R. Goutarel, Ann. pharm. franp. 7, 648 (1949). 

3 
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I : Tetrahydro-alstonin') 
I1 : Corynanthein2) 

111: Melinonin-A-perchlorat in Alkohol 
IF7 : Nor-melinonin-A in Alkohol 

VI : Yohimbinl) 
V: Mayumbine3) 

Die Kurven sind jeweils um 0,5 Eiriheiten 
nacli oben verschoben. 

Fig. 1. 

Tetrahydro-alstonin steht nicht nur in bezug auf das UV.- 
Spektrum dem Nor-melinonin-A am niichsten, sondern auch Smp., 
Drehung und 1R.-Spektrum sind mit denjenigen yon Nor- 
melinonin-A sozusagen identisch. Herr Dr. Iz. C. Elderfield (New 
York) stellte uns freuntllicherweise eine kleine Menge Tetrahydro- 
alstonin zur Verfugung, und es war uns nun ein leichtes, zu zeigen, 
dass die beiden Verbindungen tatsachlich identisch sind. Fur Tetra- 
hydro-alstonin (Nor-melinonin-A) wird bis jetzt die Formel I11 ge- 
schrieben4) ; auf Grund des 1R.-Spektrums wurden wir die Formel I V  
vorziehen, und daraus ergibt sich fur Melinonin-A selbst die Konsti- 
tution V : 

mp-- 300 280 260 240 220 

4 H ,  

I11 CH,OOC-! 0 Iv 
\/ CH,OOC-I 0 '\/ 

Die Struktur des Alstyrins, des w-ichtigsten Abbauprodukts des 
Melinonin-A, Iasst allerdings noch eine game Reihe weiterer Moglich- 

~~ 

l) N .  J .  Leonard & R. C.  Elderfield, J. org. Chem. 7, 556 (1942). 
2, M. M. Janol& R. Goutarel, C. r. 229, 362 (1949). 

4, R. C. Elderfield & A .  1'. Gray, J. org. Chem. 16, 506 (1951). 
RuymoidHamet, C. r. 232, 2354 (1951). 
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keiten fur die Formulierung von Melinonin-A zu, und es sind auch 
Konstitutionsformeln moglich, in welchen der Ring E anders aufge- 
baut ist. Da aber experimentelles Material fur derartige Spekulationen 
vorderhand fehlt, halten wir es nicht fur angebracht, weitere Moglich- 
keiten heute schon zu formulieren. 

11. D a s  Melinonin-B.  
Die Darstellung des nur in sehr geringer Menge anfallenden 

Melinonin-B-chlorids findet sich im experimentellen Teil. Die Brutto- 
formel dieses ebenfalls quaternairen Chlorids ist C2,H,,0N2fCl-; der 
Smp. liegt bei 305-306O. Auf diese Bruttoformel stimmen auch 
die Verbrennungswerto des krist. Perchlorats (Smp. 247-248O) und 
des krist. Pikrats (Smp. 250-252O). Das UV.-Spektrum ist fast 
identiseh mit demjenigen dea Yohimbansl) ; es liisst sich daraus er- 
sehen, dass es sich beim Melinonin-B urn ein c(, ,&disubstituiertes Indol 
handelt, das kein weiteres Chromophorensystem besitzt. 

I : Melinonin-B-chlorid in Alkohol 
11: Yohirnbanl) 

Fig. 2. 
m p  *- 300 280 260 240 220 

Fur eine chemische Bearbeitung des Melinonin-B hatten wir zu 
wenig Material. Aus 12  kg Rinde und Holz haben wir nur 340 mg 
reines Chlorid isoliert. Kristallisiertes Melinonin-B-chlorid zeigt selbst 
bei 100 mg/kg Frosch keine Lalimungserscheinungen ; es ist also sehr 
wenig toxisch. 

Experimenteller Teil. 
Alle Smp. sind auf dem Rojler-Block bestimmt nnd nicht liorrigiert; Fehler- 

grenze bis 250° & 20, dariiber 
In zahlreichen Versuchen haben wir die beste Aufarbeitungsmethode gesucht, und 

zugleich haben wir diese ersten, noch amorphen Produkte unserer Vorversuche dazu be- 
nutzt, urn uns iiber die Toxizitat der Alkaloide von Str. melinoniana zu orientieren. 

3”. 

A. E x t r a k t i o n  des  R i n d e n m a t e r i a l s .  
Die anschliessend durchgefiihrten Hauptversuclle setzen sich ails folgenden Stufen 

zusammen : 
Extraktion des Rindenmaterials mit Wasser (= Losungen W). 

l) J .  Jost, Helv. 32, 1299 (1949). 
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Extraktion des Rindenmaterials mit Methanol+ 3y0 Eisessig (= Losungen M).  
Fallung der basischen Bestandteile als Reineckate. 
Fraktionierung der Reineckate aus Aceton-Wasscr. 
Chromatographieren der Reineckate und Verwandeln der Reineckatfraktionen in die 

1. E x t r a k t i o n  d e s  R i n d e n m a t e r i a l s  m i t  Wasser .  3,5 kg gemahlene Kinde 
ltrist. Chloride. 

wurden trockcn in einen Perkolator eingefiillt und mit Wassar extrahieit. Xachdem 40 1 
durchgelaufcn waren, gab eine Probe des Extrakts keinen Niederschlag mehr mit 
iWayer’s Reagens. Um das Wachstum von Mikroorganismen zii verhindern, wurde der Ex- 
trakt bis ziim Eindampfen mit Toluol bcdeckt und im Eisschrank aufbewahrt. Das Lo- 
sungsmittel wurdc nachhnr i. V. bei 50” Badtemperatur abdestilliert. Das zuruckbleibende 
schauniige 01 wog 525 g und war hygroskopisch. Es wurde in 2,5 1 destilliertem Wasser 
gcliist. Daraus wurden nach der von Panousel) gegebenen Vorschrift die Reineckate aus- 
gefallt: Drrrch tropfenweiscs Zugeben von konz. HC1 wiirde auf pH 2 eingest,ellt. Sodann 
wurde anf einmal eine Liisung von 30 g Keineckesalz in 200 em3 Eisessig und 400 cnis 
destilliertem Wasser zugefiigt. Nach Stehen im Eiskasten iibcr Naeht wurde voni diclren, 
hellbraunen h’iederschlag abfiltriert . Uas Filtrat war immer noch dimlielhraun und wurde 
nochmals wie oben beschrieben mit Reineckesalzliisung versetzt,. Zur viilligen Ausfkllung 
der Alkaloide als Reineclrate warcn total 75 g tteinecliesalz notig. Die ganze Merige der 
Reineckatc W wurde iiach dem Absaugen vom Filtrat mit wenig 1-protnill. HC1 und naclr- 
her mit Athw gewaschen. Sic wurden im Vakuumexsikkator iiber KOH-Pillen bis ziir 
Staubtrockne getrocknet. Naeh dem Pulverisieren nogcn diese braunrosa gefarbten 
Reineckate W: 115 g. 

2. E x t r a k t i o n  d e s  R i n d e n m a t e r i a l s  m i t  M e t h a n o l  + 3:4, Eisessig. Die 
mit Wasser bereits extrahierten 3,5 kg Rindc wiirden aiischliessend mit Methanol ausge- 
zogen, dem 304 Eisessig zugefiigt worden war. Nachdem 33,8 1 perkoliert waren, gab eine 
Probe mit Ma,yer’s Reagens keinen Miedcrtchlag melir. Bei 40O Badtemperatnr wurde 
zur Trockne eingedampft. Als Riickstand blieb ein braunes Pulvcr, das 152 g wog. Es 
w-urde in 200 cm3 Alkohol aufgcnommen, ziir Ausfallung der Harze mit 500 em3 Wasser 
versetzt urid iiach eintagigem Stehcn itn Eiskasten von den Harzen abfiltriert. A m  dern 
Piltrat wurdc der Alkohol i. V. entfcrnt. Mit konz. HCl wurdc auf Kongo angesauert und 
mit 500 em3 Ather in 5 Portionen ausgeschiittelt. Die waisserige Losung wurde danii tinter 
Eiskuhlung mit konz. NaOH alkalisch gemacht ; wegen Emulsionsbildung konnte nicht 
ausgeschiittelt werden. Deshalb wurde mit total 1,5 1 Ather auszentrifilgiert. Der Ather- 
extralrt, welcher die nicht quaterniiren Rasen enthielt, wurde ni i t  Pottasche getrocknet 
imd zur Trockne gebracht. Er stellte einen hellbraunen Schaum dar, der 4,0 g wog und 
nicht weiter untersucht wurde. 

Die waisserige Losung wurde mit konz. HC1 wieder auf pH 2 eingestellt und mit einer 
Losung voii 40 g Reineelresalz in 266 em3 Eisessig und 540 em3 destilliertem Wasser ver- 
sctzt. Each eintagigcm Stehen irn Eisschrank wurde von den ausgeschiedenen Reineckaten 
M abgenutscht und mit 1-promill. HC1 rind Athcr gewaschen. Tm Filtrat waren mit 
Mayw’s Reagens keine Alkaloide mehr riachzuwcisen ; es wurde verworfen. Die Reineckatc 
M wurden im Vakuumcxsikkator iibcr KOH-Pillcn bis zur vollstandigen Trocknung auf- 
hewahrt. Dais hellbraiine Pulver wog 50,O g. 

lnsgcsamt wurden auf diese \TTeise 12,s kg Strpchnos molinoniana Holz (3,O kg) 
und Kinde (9,5 kg) extrahiert und aus den Extrakten die R’eincckatc dargestellt. 

3. F r a k t i o n i e r u n g  d e r  R e i n e c k a t e  aus  Aceton-Wasser .  Die weitere Reini- 
gung der Reineckate erfolgte nach dem von Wie land2)  einpefiihrteri Verfahren, welches spater 
von Karrer & Schmids)  und in neuester Zeit auch von King4) mit Erfolg verwendet wurde. 

1 )  J .  J .  Panouse, B1. 1949, 595. 
z, H .  H‘ieland und Mitarb. A. 527, 160 (1937); 536, 68 (1938); 547, 140, 156 (1941); 

3, P. Karrer &: H .  Schnrid, Helv. 29, 1853 (1946). 
4 )  H .  King, Soc. 1949, 3264. 

558, 144 (1947); D.R.P. 695066, 18. Juli 1940. 



Fraktion 1 em3 1 Losungsmittel 

3750 abs. aceton 
1500 Aceton-Methanol 9: 1 
1000 Aceton-Methanol 1 : 1 

l) H. King, Soc. 1949, 3264. 
,) Diese Selbstkoudensationsprodukte des Acetons an Aluminiumoxyd wurden auch 

von P. Karrer & H .  Sehmid, Helv. 29, 1853 (1946), und von H .  King, Soc. 1949, 3266, 
beobachtet und auf die gleiche Weise entfernt. 

Farbe Remerkungen 

rot-hellgelb 19,24 g roter Schaum 
rot bis gelb 
orange 

1,26 g brauner Schaum 
0,76 g brauner Schaum 

~~~ ~~~ 

21,26 g 
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Fraktion I em3 

3 2600 
4 2550 
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Eritwicklung des zweiten Chroniatogramms: 

5 1850 

Losungsmittel 

Benzol-Aceton 4: 1 
Benzol-Aceton 3 : 1 
Renzol-Aceton 2 : 1 
Benzol-Aceton 2 : 1 
Aceton 
Methanol 

Parbe 

hellgelb 
rot 
rot 
rot 
rot bis gelb 
gelb-orange 
fluoreszierend 

Bemerkungen 

ca. 15 cm3 gelbes 0l1) 
2,91 g roter Lack 
6,49 g roter Schaum 
5,14 g roter Schauin 
3,12 g roter Schaum 
1,53 g brauner Schaum ~- 

19J9 g 

Jede Fraktion wurde durch ca. zehnmaliges Auskochen mit je 20 em3 abs. Ather 
von den Di- und Triacetonylalkoholen befreit und l o r  dem Wagen wic oben im H. V. 
uber P,O, 12 Std. lang getrocknet. 

5. V e r w a n d l u n g  d e r  zweimal  c h r o m a t o g r a p h i e r t e n  R e i n e c k a t e  i n  d ie  
k r i s t .  Chloride2). Fraktion 1 (= 2,91 g dunkelroter Lack) wurde in 35 cm3 Aceton ge- 
lost nnd mit 11,8 em3 dest. Wasser vcrdiinnt. Dazu wurden tropfenweise unter Ruhren 
90,O om3 einer heissen Silbers~lfatlosung~) (3,80 g Ag,SO, in 500 em3 heissem Wasser) 
gegebcn. Nach 4 Std. wurde vom ausgefallenen Silberreineckat abgenutscht und zweimal 
init wenig dest. Wasser gewaschen. Das mit dem Waschwasser vereinigte Filtrat wurde 
nun mit 19,4 em3 einer heissen Bariumchloridlosu~ig~) (5,954 g BaCI,, 2 H,O in 200 em3 
Wasser) versetzt und bis zum Erkalten stehengelassen. Das Bariumsulfat wurde durch 
Absaugen durch eine diinne Schicht Hyflo-Super-Cel vom nunmehr hellgelben Filtrat 
getrennt und zweimal mit wenig Methanol nachgewaschen. Es wurde i. V. bei 40° zur 
Trockne eingedanipft und uber Nacht im Vakunmexsikkator iiber P,O, getrocknet. Um 
vom iibersehiissigen BaCl, abzutrennen, wurde der Riiekstand fiinfmal mit je 20 em3 abs. 
Alkohol ausgekocht. Nach Abdestillieren des Alkohols blieben 1,33 g eines graugelben 
Gchaumes zuriick. Nach Aufnehmen in wenig abs. Alkohol und vorsichtigem Versetzen 
mit Aceton kristallisierten 770 mg Melionin-A-chlorid in Form von kleinen woissen 
Nadelchen. Aus der Mutterlauge konnten noch 30 mg Kristalle gewonnen werden. Smp. 
249-251°, unter Zersetzung. 

Farbreaktionen von analysenreinem Melinonin-A-chlorid : 
mit konz. H,SO, : gelb, 
mit konz. HNO, : gelb bis braun, 
mit konz. HC1 : nil, 
mit konz. H,SO, + FeCI, : nil, 
init konz. H,SO,+ Cr,O;-- : nil : keine Otto-Reaktion, 
mit Eisessig + FeCl, : nil. 

Eine Dosis von 20 mg/kg Frosch bewirkte keine Lahmungserscheinungen. 
Das Kristallisiereri des Melinonin-A-chlorids bietet anfanglich ziemlich grosse 

Schwieriglreiten. Am besten gelingt es, wenn man das sehaumige Chlorid niit so wenig 
Alkohol versetzt, dass es in der Kalte gerade gelost ist und nun in einem siedenden Wasser- 
bad tropfenweise Aceton zugibt. Wenn ungefahr dreimal soviel Aceton wie Alkohol zu- 
gegeben sind, beginnt sich eine weiche Gallerte zu bilden, die bald das ganze Reagensglas 
fiillt. Durch Zufiigen von wenigen Tropfen Alkohol in der Siedehitze und unter Reiben 
mit einem Spate1 kann diese Gallerte jedoeh rasch in ein schones Kristallisat verwandelt 
werden. 

1) = Triacetonylalkohol, vgl. H .  King, Soc. 1949, 3266. 
2, Nach J. Kapfhammer, Z. physiol. Ch. 191, 182 (1932). 
3, Vgl. P. Karrer & H .  Schmid, Helv. 29, 1862 (1946). 
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Zur Analyse wurde Melinonin-A-chlorid dreimal aus einem siedenden Gemisch von 
Alkohol-Aceton umkristallisiert. Die feinen weissen Nadelbuschel schmolzen d a m  bei 

Melinonin-A-ehlorid ist hygroskopisch und nimmt an der Lnft sofort Kristall- 
wasser auf. J e  nach der Dauer der Trocknung und nach der Zeitspanne zwischen Trock- 
nung und Verbrennung werden deshalb verschiedene Werte gefunden, die durch ver- 
schiedenen Kristallwassergehalt erklart werden konnen. In Methanol und Athanol ist 
Melionin-A-chlorid gut loslich. 

260-261 ". 

Ein Teil der Substanz wurde ungetrocknet zur Analyse gegeben : 
C,,H,,O,N,+Cl-, H,O Ber. C 62,77 H 6,94 N 6,65 C1 8,42 1 H,O 4,3 % 

(420,93) Gef. ,, 62,44 ,, 6,91 ,, 7,23 ,, 9,38 ,, 4,99y0 
Ein Teil der Substanz wurde vor der Verbrennung 12 Std. bei 0,Ol mm Hg und 

Zimniertemperatur uber P,O, getrocknet: 
C,,H,,O,N,+CI-, H,O Ber. C 64J4 H 6,85 N 6,95 C1 8,65% 

(411,92) Gef. ,, 64,39; 64,21 ,, 6,93; 6,86 ,, 6,77; 6,98 ,, 8,21; 8,73y0 
26 

28 
[&ID = - 121"; - 119" (& 4") (c = 0,670 in W%sser) 
[a]= = - 120"; - 119O (f 4") (c = 0,430 in Wasser) 
[a]: = - 107"; - 105" (& 4") (c = 0,655 in Wasser) 

Aus der Fraktion 2 und 3 der zweiten Reineckatchromatographie wurde das gleiche 
Melinonin- A-chlorid erhalten, wahrend die Fraktion 4 das Melinonin-B-chlorid lieferte, 
auf das spater eingegangen wird. 

Bei der Fraktion 2 wurden aus 6,49 g rotbraunem Reineckatschaum 2,41 g amorphes 
Chlorid gewonnen, welche 1,40 g krist. Melinonin-A-chlorid lieferten. 

C,,H,,O,N,+Cl-, H,O Ber. C 62,77 H 6,94 N 6,65 C1 8,42 1 OCH, 7,36% 
(420,93) * Gef. ,, 62,75 ,, 6,79 ,, 6,71 ,, 9,920/, 

t ,, 62,42 ,, 6 4 2  9,64% 
,, 62,73 ,, 6,66 ,, 6 8 3  ,, 740% 

' (Die beiden mit * bezeichneten Verbrennungen ergaben Ruckstande, die aber bei 
den CH-Werten verrechnet worden sind. Dies ist auch der Grundfur die zu hohen C1-Werte: 
die Riickstiinde sind nicht entferntes BaCl,.) 

25 = - 100"; - 98" (& 4O) (c = 0,620 in Wasser) 
Die Fraktion 3 (= 5,14 g hellroter Reineckatschaum) lieferte 3,64 g amorphes Chlo- 

rid, aus dem noch 800 mg krist. Melinonin-A-chlorid gewonnen werden konnten. 
C,,H,,O,N,+Cl- Ber. C 65,58 H 6,72 N 6,95 C1 5,80 1 OCH, 7,70% 

(402,91) Gef. ,, 65,95; 65,77 ,, 6,77; 6,98 ,, 7,20 ,, 7,93 ,, 7,87y0 
Ein Teil dieses krist. Chlorids wurde dreimal aus siedendem Alkohol-Aceton-Ge- 

misch umkristallisiert und ungetrocknet zur Analyse gegeben : 
C,2H,,0,N,+C1-, H,O Ber. C 62,77 H 6,94 N 6,65 C1 8,42 1 OCH, 7,36y0 

(420,93) Gef. ,, 62,96 ,, 6,94 ,, 6,77 ,, 9,28 ,, 7,46y0 
["ID = - 111"; - 116"; - 114O (5  4") (c = 0,404 in Wasser) 

B. Sa lze  u n d  D e r i v a t e  y o n  Melinonin-A.  
a) Mel inonin-A-chlor id :  Ermittlung der C-Methylgruppe: Fur diese Bestim- 

mungen wurde dreimal aus siedendem Alkohol-Aceton-Gemiseh umkristallisiert und min- 
destens 12 Std. hei 0 , O l  mm Hg und Zimmertemperatur uber P,O, und Paraffin getrocknet. 
C,,H,,O,N,+Cl-, H,O Ber. 1 OCH, 7,36 1 NCH, 3,56 1 CCH, 3,56% 

(420,92) Gef. ,, 7,41; 743 ;  7,454 ,, 4,24 ,, 3,74% 
b) Mel inonin-A-perchlora t  : Alle krist. Chloride, die aus den Fraktionen 1-3 

(9. oben) gewonnen werden konnten, wurden in der gleichen Weise in die Perchlorate ver- 
wandelt: jeweils 100 mg Melinonin-A-chlorid wurden in 5 cm3 dest. Wasser gelost und 
aufgekocht. In  der Siedehitze wurden ein paar Tropfen 20-proz. Perchlorsiiure zugegeben, 

25 
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wobei das Perchlorat sofort als weisser krist. Xiederschlag ausfiel. Nach Erkalten wnrde 
ahgenutscht und getrocknet. Es resultierten jeweils 100 mg Perchlorat vorn Srnp. 294- 
296O. Zur Analyse wurden die weissen Plattchen dreimal aus siedendem Wasser umkristalli- 
siert, wobei der Smp. auf 299-300° stieg. Die Perchlorate wurden bei 0,01 mm Hg und 
Zimmertemperatur 14 Std. iiber P,O, und Paraffin getrocknet. 
C,,H,,0,N,+C104- (466,91) Gef unden 

Bcr. Fraktion 1 Fraktion 2 Fraktion 3 
C 56,59 56,53; 56,56; 56,31; 56,49 56,36; 57,25; 56,70; 56,46 56,52y0 
H 5,80 5,81; 5,99; 6 , O l ;  5,84 5,89; 5,93; 6 ,Ol ;  6,06 6,04y0 

C1 7 3 9  7,41; 8,77; 7,87; 7,77 7,74; 8,12 7,78; 7,58y0 
N 6,OO 5,96; 6,OO; 6,OO; 6,02 5,95; 5,67 5,9806 

Beim Trocknen bei 0,Ol mm Hg und 120° zeigte sich nach 8 Std. keine Gewichts- 
abnahme. 

c) P a  p i e r  c h r o m  a t ogr  a p  h ie  d c r  Melinonin -A - Salze  : Melinonin-A-chlorid 
und -perchlorat wurden nach der aufsteigenden Methode an Whmtmnn Kr. 1 -Papier in 
Butanol, welches mit Wasscr gesattigt war in verschiedcncn Verdunnungsreihen 
(100 y ,  50 y ,  25 y ,  12,5 y )  chromatographiert. Es wurden fur das Chlorid RF-Werte von 
0,52-0,57 gemessen. Zur Entwicklung wurden die Papiere jeneils 2 Std. bei 80O getrock- 
net und dann mit Kaliumjodoplatinat-Reagensl) bespriiht. Die alkaloidhaltigen Plecken 
wurden sofort blauviolett angefarbt, wahrend sich das iibrige Papier rot farbte. Nach ein 
paar Wochen waren nur noch die Alkaloidflccken sichtbar, wahrend das iibrige Papier 
ausgebleicht war. Es konntJe immer nur ein einzigcr Fleck beobachtet werden, auch bei 
einem Versuch, bei dem man immer 25 y eines Perchlorates mit 25 y eines andern auf die 
gleiche Stelle getropft hatte und in mit Wasser gesattigteni ButanoI Iaufen l i e s  

d) Nor-mel inonin-A u n d  dessen  Sa lze ,  Ri ickverwandlung d c s  t e r t i a r e n  
Nor -me l in  on  i n  s - A  i n  d a s q u a  t e r n  a r e Me l in  on  i n  -A - c h 1 o r  i d : Nor-melinonin-8- 
Base: Entsprechend dem Verfahren von Karrer & Schmid2) wurden 100 mg Melinonin- 
A-chlorid in einem Molekulardestillationskolben (vgl. Helv. 26, 1767 (1943)) in wenig 
Methanol gelost und das Methanol i. V. langsam derart verdampft, dass das Chlorid den 
Kolbenboden als moglichst gleichformige Lackschicht bedeckte. An eincr Quecksilber- 
pumpe wurde moglichst rasch bei 0,001 mm Hg in eincm Metallbad auf 220° erhitzt. 
Von 220-240° sublimierten innert 5 Min. 70 mg hellgclbe Kristalle (rohes nor-Mclinonin- 
A) auf den mit Kohlensaure-Aceton gekiihlten Kondensationszapfen. Zwischcn 240-260° 
sublimierten weitere 5 mg dunkelgelbe, z. T. olige Kondensationsprodukte. Die 70 mg 
wurden sofort vom Kiihlzapfen abgeschabt : Smp. 208-210°. 

Zur Analyse wurde das Sublimat siebcnmal aus Benzol-Petrolather umkristallisiert, 
doch waren die Nadelbiischel auch nach Kochen mit Tierkohle und Filtricrcn durch 
Aluminiumoxyd noch etwas gelb gefarbt. Der Smp. war auf 211-213O gestiegcn. Die 
Suhstanz wurde 50 Std. bei 0,Ol mm Hg und Zimmertemperatur iiber P,O, und Paraffin 
getrocknet. 

C,,H,,O,N, Ber. C 71,57 H 6 3 6  1 OCH, 8,81 1 CCH, 4,27y0 
(352,42) Gef. ,, 71,66; 71,66 ,, 6,96; 6,99 ,, 8,89; 8,65 ,, 3,43y0 
Aktiver ,,H" Ber. 2 ,,H" 0,58y0 Gef. kalt 0,56; 0,57; heiss 0,57; 0,56y0 

[XI: = - logo; - 106"; - 104" (2- 4") (c = 0,595 in Chloroform) 
In  einer spateren Tertiarisierung von 2,25 g Melinonin-A-chlorid wurden in I1 Destil- 

lationen von je 200 mg 1,90 g rohes Nor-mclinonin-A gewonnen. Durch einmaliges Um- 
kristallisieren aus abs. Alkohol wurden 1,27 g rein weisses Nor-melinonin-A in Form von 
schonen Nadeln vom Smp. 225-226O crhalten. 

l) Losung 1 : 1 g PtCI,,2 H,O in 6 em3 Wasser und 20 em3 n. HCI; Losung 2 :  9 g K J  
in 90 em3 Wasser. Daraus wurde das Reagens hergestellt : 1 em3 von Losung 1 + 9 om3 
von JAosung 2 + 20 em3 H,O. 

2 )  P. Karrer & H .  Schmid, Helv. 29, 1853 (1946). 
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Nor-melinonin-A-hydrochlorid: Beim Versetzen von 100 mg Nor-melinonin-A in 
3 cm3 abs. Alkohol mit wenigen Tropfen konz. HCI fie1 das Hydrochlorid als weisser krist. 
Niederschlag aus. Nach Stehen uber Nacht im Eiskasten wurde abfiltriert und zur Analyse 
zweimal aus abs. Alkohol-Ather umkristallisiert. Die feinen weiesen Nadelchen zeigten 
einen Smp. von 274-276O, dcr nach 48 Std. Trocknen bei 0,005 min Hg und Zimmer- 
temperatur uber P,O, und Paraffin nicht verandcrt war. 

C,lH,,O,N,, HC1 Ber. C 64,83 H 6,48 N 7,20% 
(388,SS) Gef. ,, 64,63 ,, 6,20 ,, 7,3476 

Nor-rnelinonin-A-jodmethylat (Melinon-A-jodid) : 170 mg Nor-melinonin-A wurden in 
2 em3 Benzol gelost und mit 1 em3 Mcthyljodid in einem Bombenrohr cingeschlossen. Es 
wurde 2 Std. auf 80° (Badtemperatur) erhitzt. WLhrend dieser Zeit war daa Jodmethylat 
schon in der Hitze zum grossten Teil kristallin ausgefallen. Nach Offnen der Bombe 
wurde ihr Inhalt zur Trockne eingeengt und der Ruckstand aus Alkohol-Ather krista.lli- 
siert. Smp. 226-227O. Zur Analyse wurde zweimal aus Allcohol-Ather umkristallisiert, 
wobei der Smp. auf 236-238'' stieg. Die Substanz wurde 48 Std. lang bei 0 , O l  mm Hg 
und Zimmertemperatur uber P,O, und Paraffin getrocknet. 

C,,H,,O,N,+J-, H,O Ber. C 52,49 H 5,61 N 5,56y0 
(503,38) Gef. ,, 52,74 ,, 5,37 ,, 5,74y0 

Verzcandlung von Nor-rnelinonin-A-jodmethylat in Melinonin-A-chlorid: 160 mg krist. 
nor-Melinonin-A-jodmethylat wurden mit 1 g AgCl (20fache Menge, frisch gefallt, mit vie1 
Wasser und nachher mit Methanol gewaschen und mit Ather getrocknet) 1 Std. lang in 
20 em3 Methanol am Ruckfluss gekocht. Kach Abnutschen vom AgJ und uberschiissigcn 
AgCl wurde der Ruckstand nochmals mit 10 em3 Methanol ausgekocht, abfiltriert und 
das Filtrat dem ersten Filtrat zugegeben. Nach Eindampfen zur Trockne hinterblieben 
140 mg hellgelber Schaum. Er wurde aus einem siedenden Geniisch von Alkohol-Aceton 
kristallisiert : 80 mg Kristalle, Smp. 249-2520. Nach nochmaligem Umkristallisieren : 
256-257O, keine Depression mit analysenreinem Melinonin-A-chlorid. 

e) Verse if u n  g s ve  rs u c h e a m  No r -me l in  on  i n  -A. 300 mg krist. Nor-melinonin-A 
wurden mit 3,4 g Ba(OH),, 8 H,O (25fache theoretische Menge) in 150 em3 Methanol 
6 Std. am Ruclrflusskuhler gekocht. Nach Erkalten wurde durch tropfenweises Zugeben 
von konz. HCl auf Kongopapier angesauert und 12 Std. stehengelassen. Dann wurde auf 
dem Wasserbad i. V. zur Trockne eingedampft. Der weisse krist. Ruckstand roch noch 
stark nach HCI. Nach 4stundigem Aufbewahren im Vakuumexsiklrator uber P,O, hat  
man den Ruckstand dreimal mit je 50 em3 abs. Alkohol ausgekocht, um vom Barium- 
chlorid zu tremen. Nach Abdampfen des Alkohols i. V. wog der teils kristalline, teils 
schaumige weisse Ruckstand 320 mg. Nach nochmaligem Trocknen uber P,O, wurde er 
wieder in 10 em3 abs. Alkohol aufgenommen und von wenig unloslichem Ruckstand fil- 
triert. Nach Einengen auf 2,5 em3 kristallisierte schon in der Hitze eine schon weisse 
Substanz in Prismen vom Smp. 266-268O. Nach dreimaligem Umkristallisieren aus abs. 
Alkohol stieg der Smp. auf 270-271O. Vor der Analyse wurde 40 Std. bei 0,02 mm Hg 
und Zimmertemperatur uber P,O, und Paraffin getrocknet. 

Ber. 1 OCH, 8,28% Gef. OCH, 8,41y0 
260 mg krist. Xor-melinonin-A wurden in 7,5 em3 Methanol und 1,50 g KOH 30Min. 

am Ruckfluss gekocht. Trotz Einengen auf die Halfte und Stehen iiber Nacht im Eis- 
kasten konnte kein Kaliumsalz isoliert werden. Mit HC1 wurde deshalb auf Kongo ange- 
sauert und vom ausgefallenen KCl abfiltriert. Das Filtrat wurde eingeengt bis zur Trockne 
und 3 Std. iiber P,O, i. V. getrocknet. Nach Aufnehmen in abs. Alkohol wurde wieder 
voin KCl abfiltriert. Da das Filtrat nicht kristallisiert werden lconnte, wurde es zur Trockne 
eingeengt, bei 12 mm Hg und 80° uber P,O, und Paraffin wahrend 3 Std. getrocknet und 
als gelber Schaum zur Analyse gegeben. 

Gef. C 58,82; 59,09 H 7,43; 7,47 OCH, 4,22; 4,03Y0 Ruckstand 0,5% 
f )  Versuche  z u r  Benzoyl ie rung ,  A c e t y l i e r u n g  u n d  K o n d e n s a t i o n  m i t  

2 ,4  -Din  i t ro p h en y 1 h y d r a  z in. Ein Benzoylierungsversuch von Nor-melinonin-A in 
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Pyridin mit Benzoylchlorid in der Warme ergab nur ein rotes 01, welches nicht kristalli- 
siert werden konnte. 

Bei einem Acetylierungsversuch in Pyridin mit Acetanhydrid wurde nach 6tagigem 
Stehen nur reines Nor-melinonin-A isoliert. 

30 mg krist. Nor-melionin-A wurden in Alkohol mit einer Losung von 2,4-Dinitro- 
phenylhydrazinsulfat vcrsetzt. Each Verdunnen mit Wasser war nach 5tagigem Stehen 
kein Kieclerschlag eines gebildeten 2,4-Dinitrophenylhydrazons zu beobachten. 

C. D a s  Ringger i i s t  d e s  Melinonins-A.  

a) Z i i i k s t a u b d e s t i l l a t i o n  v o n  Nor-melinonin-A.  Die Destillation wurde in 
der von Bchmid, Ebnother & Karrerl) beschriebenen Apparatur mit frisch bereitetem 
elektrolytischem Zinkstaub*) bei 400° im Wasserstoffstrom durchgefuhrt. lnsgesamt 
wurden 25mal je 20 mg rohes Nor-melinonin-A der Zinkstaubdestillation unterworfen. 
Die gesammelten gelbbraunen Dostillate wogen 150 mg. Das 0 1  roch stark nach Indol- 
basen und gab eine karminrote Ehrlich'sche Reaktion. Es wurde in 20 01113 dther  auf- 
genommen und mit je 2 em3 2-n. Essigsaure 13mal ausgeschuttelt. Der Essigsaureauszug 
gab eine starke Fallung mit Mayer's Reagens. E r  wurde unter Eiskuhlung mit konz. 
NaOH alkalisch gemaeht und mit je 20 cm3 Ather viermal ausgeschiittelt. Die atherische 
Losung wurde mit Pottasche getrocknet. Sic hinterliess nach Abdampfen des dthers 
35 mg cines milchigen Ols, das nieht zur Kristallisation gebraeht werden konnte. 

Die urspriingliehe atherisehe Losung wurde unter Eiskuhlung mit je 2 em3 n. HC1 
15inal ausgeschuttelt. Der Salzsaureauszug wurde mit konz. NaOH unter Eiskiihlung 
sofort alkalisch gemacht und mit je 15 em3 Ather viermal extrahiert. Nach iiblicher Auf- 
arbeitung blieben 55 mg cines braunen 61s zuriick, das keinen Niederschlag mit Mayer's 
Reagens gab. Es liess sich nicht mit Wasserdampf destillieren (vgl. Schmid, Ebnother & 
Karrer, loc. cit.). Es wurde in 5 em3 Benzol-Petrolather 1 : 1 gelost und an 2,O g Alumi- 
niumoxyd (Saule 1,2 x2,O em) adsorbiert. 

125 
50 
75 

Fraktion 

Benzol-Petrolather 1 : 1 
Benzol-Petrolather 3 : 1 
Benzol 

25 mg gelbes 01 
5 mg gelbes 01 

1 
2 
3 

1)ie erste Praktion des Chromatogramms wurde bei 0,05 mm Hg und 130O Bad- 
temperatur destilliert. Es destillierten 20 mg zahes gelbes (21. In  wenig abs. Alkohol ge- 
lost, wurde es mit alkoholischer Pikrinsaurelosung im aberschuss versetzt, wobei 20 mg 
kristallines gelbes Pikrat ausfielen. Zur Analyse wurde dreimal aus Methanol umkristalli- 
siert und 48 Std. bei 0,005 mm Hg und Zimmertemperatur iiber P,O, und Paraffin ge- 
trocknet. Smp. 196-197O. 

Gef. C 58,73 H 4,76 N 13,04?(, 
Die ursprungliche atherisehe Losung wurde mit je 3 em3 10-proz. NaHCO,-Losung 

viermal gewaschen, mit Pottasche getrocknet und der Ather abdestilliert. Zuruck blieben 
60 mg braunes 01, welches eine starke Ehrlich'sche Reaktion gab. Zur weiteren Reinigung 
wurde im Molekularkolben bei 0,Ol mm Hg destilliert: Badtemp. 75-90O; 40 mg farb- 
loses 01; id. 90-130O: 15 mg gelbcs 01. 

H .  Schmid, 8. Ebnother & P .  Karrer, Helv. 33, 1491 (1950). - Hcrrn Prof. 
H. Schmid sind wir fur die Uberlassung seines Apparates sowie fur seine Ratschlage zu 
grosseni Dank verpflichtet. 

z, Darst. von el. Zinkstaub nach Dr. F.  Hansgirg: F.  Kogl, A. 515, 19 (1935). ~- 
Herrn A .  Meyer vom analytischen Labor der Metallwerke Dornach mochten wir auch an 
dicser Stelle unseren besten Dank fur seine Hilfe bei der Zinkstaubdarstellung ausclriicken. 



50 Benzol 
100 Benzol-Chloroform 1 : 1 

60 mg gelbes 01, t>eils krist. 
20 mg gelbes 81 

150 

- 

Chloroform 1 20 mg gelbes 8 1  - 
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Ails den vereinigten Mutterlaugen des Alstyrins wurde mit benzolischer Pikrinsaurc- 
16sung das Pikrat dargestellt und einmal aus Alkohol umkristallisiert : Smp. 211-213O. 
Smp. von Alstyrinpikrat von Schlittler B, Schwurzl) 211--213O. Misch-Smp. 211-213". 

c) Vergleich m i t  T e t r a h y d r o - a l s t o n i n .  Eine Probe von Tetrahydro-alstonin, 
welche iins Herr Dr. R. C. Elderfield in verdankcnswerter Weise zur Vcrfiigung gestellt 
hatte, schmolz bei 225-326O (Lit. 230-231O); Misch-Smp. von Nor-melinonin-A mit 
Tetrahydro-alstonin : 225-226O. 

D. D a s  Melinonin-B.  
a) D a r s t e l l u n g  von  k r i s t .  Mel inonin-B-chlor id .  Die Fraktion 4 von Seite 38 

(= 3,12 g roter Reineckatschaum) wurdc in 5 cnia abs. Accton gelost und an 80 g Alumi- 
niumoxyd (Ciba grob, aktiviert wie iiblicli; Saule 2,5 x 15,O em, eingefiillt mit 150 em3 
abs. Aceton und mit 50 cm3 nachgewaschen) adsorbiert. Eluicrt wurde mit abs. Aceton, 
so lange, bis das anfangs rote Eliiat nur noch hellgelb gefarbt war; dies war nach 200 cm3 
'Durchlauf der Fall. Nach der iiblichen Aufarbeitung bliebcn 2,08 g roter Schaum zuriick. 
Diescr wurdc zur Verwandlung in das Chlorid in 25,O c1n3 Aceton gclost und mit 8,4 em3 
dest. Wasser verdiinnt. In der iiblichen Weise wurde dann mit 64,3 c1n3 Silbersulfat- und 
13,9 cni3 Bariumchloridlosiing versetzt. Das gelbe schaumige 01 wog nach dem Trocknen 
870 mg. Es wurde in kaltem Methanol aufgenommen und vom iiberschiissigen BaCI, ab- 
filtriert. Bcim Einengen i. V. schieden sich 130 nig weisse Kristallnadeln ab. Aus dcr 
Mnttcrlauge konnten keine Kristalle mehr isoliert werden. Diese Kristallc unterschieden 
sich schon dadurch vom Melinonin-A-chlorid, dass sic ails Methanol kristallisiert werden 
konntcn. Sie schmolzen bei 298-299". 

Zur Analyse wurde das Melinonin-B-chlorid dreimal a m  abs. Methanol umkristalli- 
siert. Es schmolz dann bei 305-306O. Die Substanz wurde 13 Std. bei 0,Ol mm Hg und 
Ziminertemperatiir iiber P,O, und Paraffin getrocknet. 
C,,H,,ON,-ICl- Ber. C 68,84 H 8,38 N 8,03 C1 10,60 1 OCH, 8,88yo 

(348,95) Gef. ,, 69,15 ,, 8,31 ,, 7,91; 7,65 ,, 10,16 ,, 0 , O ;  0,98yo 
Ber. 1 NCH, 4,32 1 CCH, 4,32:4 
Gef. ,, 4,67 ,, 0,O :/, 

[a]: = Oo; + 5 O ;  +3"  (* 4O) (c  = 0,393 in Wasser) 
1)) M e l i n o n i n - B - p i k r a t .  30 mg krist. Melinonin-B-chlorid wurden unter Er- 

narmen in 2 em3 dest. Wasser gelost und rnit einer wasserigen Pikrinsaurelosung im 
Uberschuss versetzt. Es fielen sofort gelbe Nadrln vom Smp. 250-252" aus. Zur Analyse 
wiirde das Melinonin-B-pikrat noch zweimal aus dest. Wasser umkristallisiert und 24 Std. 
bei 0,001 mm Hg und Ziminertemperatur iiber P,O, getrocknet: Smp. 253-255O. 

C,oH,,ON,+C,H,O,N,- Ber. C 57,66 H 5,77 N 12,93y0 
(525,55) Gef. ,, 57,79 ,, 5,6O ,, 12,990/, 

c) Mel inonin-B-perchlora t .  Diescs wurde genau gleich wie das Melinonin-A- 
perchlorat dargestellt. Aus Wasser kristallisierten bis 1 cm lange Nadeln vom Smp. 
247-248O. Das zweimal aus Wasser umltristallisierte Praparat wurdc bei 0 , O l  mm Hg 
und Zimmertemperatur 16 Std. iiber P,O, und Paraffin getrocknet. 

C,,,H,,0N,+C104~, '/z H,O Ber. C 56,92 H 7,17 N 6,64 C1 8,40y0 
(421,21) Gef. ,, 66,61 ,, 6,60 ,, 6,52 ,, 8,22% 

Die Mikroanalysen verdanken wir dem Mikrohbor der organisch-chemischen An- 
stalt dcr Universitat Basel (Leitung : E. Thornmen) und dem.mikroanalytischen Laborato- 
rium dcr CIBL4 AG., Basel. 

Die UV.-Spektren hat Herr P. ZoZZer mit dem Beckman-Spektrophotoineter Mo- 
dell DU dcr organisch-chemischen Anstalt der Universitat Basel aufgenommen. 

Die 1R.-Spektren verdanken wir den Herren Dr. E. Ganz (CIRA AG., Basel) und 
Dr. H .  Giinthard (XTH., Zurich). 

1) E. SchZittler & H .  Schwarz, Helv. 33, 1475 (1950). 
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Herrn Dr. R. Goutarel, Facult6 dc Pharmacie, Paris, sind wir fur die Diskussion 

Zu besonderem Dank verpflichtet sind wir der C I B A  AG., Bascl, fiir technischc 
unserer experimentellen Resultate zu grossem Dank verpflichtet. 

Hilfe bei der Aufarbeitung der Extrakte. 

Zusammenf assung.  
Aus Strychnos melinoniana Baillon wurden die beiden quater- 

naren Indolalkaloide Melinonin-A ( CZ2H,,0,N,+) und Melinonin-B 
( C,"H,,0N2+) isoliert. Durch Ablnau konnte Melinonin-A in Tetra- 
hydro-alstonin iibergefuhrt werden ; damit ist zurn erstenmal die 
Konstitution eines sudamerikanischen Strychnosalkaloids mit hus- 
nahme geringfiigiger Einzelheiten aufgeklart worden. 

Organisch - chemische Ans talt d er Universi t B t B asel, 

3. Die Glykoside der Wurzelrinde von 
Acokanthera friesiorum Murkgr. 

Glykoside und Aglyltone, 85. Mitteilungl) 
von P. R. 0. Bally2), K. Mohr und T. Reichstein. 

( 5 .  XI. 51.)  

A c o k a n t h e r a  f r i e s io rum Xarkgr .  ist neben A .  sch imper i  
Benth et Hook und A. longi f lora  Stapf rine der Arten der Gattung 
A c o k a n t h e r a ,  die in den nordlichen Teilen Ostafrikas auch hente 
noch von den Eingeborenen ausgiebig zur Bereitung von Pfeilgiftcn 
verwendet werden 3, 4, ". 

l) 84. Mitteilung: J .  P. Rosselet, A .  Hunger & T .  Reichstein, Helv. 34, 2143 (1951). 
2)  Botanist, The Coryndon Memorial Museum, Nairobi. 
3, Vgl. C. Wehmer, ,,Die Pflanzenstoffe", Bd. 11, 977-978, 2. Aufl. (Jena 1931), 

sowie Erganzungsband, p. 4 (1935). K .  Braun,  ,,Acokanthera-Arten als Giftpflanzen", Z. 
f .  angew. Botanik 14, 511, 534 (1932). W .  D. Raymond,  ,,Tanganyika Arrow Poisons", 
Tanganyika Notes Records, Nr. 23, p. 1, Juni 1947; ferner derselbe: Analyst 63, 480 
(1938); 64, 113 (1939). 

4, Nach L. Lezuin, Ber. Dtsch. Pharmaz. Ges. 4, 29 (1894), sol1 in Ostafrika ausser- 
dem auch noch A .  def le rs i i  Schweinf. vie1 verwendet werden. Nach Stnpf handelt es sich 
aber nur um eine Varietat von A. s c h i m p e r i  Renth et Hook. Dieselbe Ansicht vertritt 
Herr 11. D. Meikle vom Kew Herbarium (Privatmitteilung vom 21. April 1950). 

5 ,  Fur die unsichere Art aus Somaliland, die zunachst als Pfeilgiftlieferant bekannt 
wurde und aus der Arnaud im Jahre 1882 erstmals Onabain isolierte, ist 1858 von Poisson 
vorsichtshalber zuerst der vorlaufige Name Car i ssa  o u a b a i o  vorgeschlagen worden, da 
das vorhandene Material (nur Hat ter  und Holz) zwar der A c o k a n t h e r a  sch imper i  
Benth et  Hook (damals Car i ssa  sch imper i  A. DC.) sehr ahnlich war, fiir eine sichere 
Identifizierung aber nicht ausreichte. Da die fruhere Car i ssa  s c h i m p e r i  inzwischen in 
die Gattung A c o k a n t h e r a  eingereiht wurde, hat dann Cathelineau (,,L'ouabaio", Paris, 
1889, p. 9) vorgeschlagen, diesen provisorischen Namen in A c o k a n t h e r a  o u a b a i o  ab- 
zuandern, was Arnaud akzeptiert hat, und seither wird sie als A c o k a n t h e r a  o u a b a i o  


