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196. Isolierung weiterer Alkaloide aus Rauwolfia vorniforia Afz. 
Vomalidin, ein neues Alkaloid der Ajmalin- Gruppe. 

8. Mitteilung uber Rauwolfza-Alkalolde') 

von A. Hofmann und A. J. Frey. 
( 2 7 .  VIII. 57.) 

Aus den Wurzeln von Rauwolfia wtnitoria Afx. waren bis anhin 
acht Alkaloide isoliert worden, niimlich Ajmalin,), Alstonin2), Rau- 
mitorin3), Re~erp in~) ,  Rescinnamin5), Rauvomitin6), Sarpagin') und 
Isoreserpilin'). Hci dcr Aufarhcitung einer grosseren Menge dieser 
Droge fanden wir im Petrolzitherextrakt drei weitere Alkaloide, von 
dcncn das eine mit Reserpilin identisch ist, das in den Wurzeln von 
liatcwolfiu scqmntina Benth. entdeckt8) und auch in den Blattern von 
Rauwolfia tumscens I;. festgestellt wurdeY). Die beiden anderen Basen 
sind neu. 

Die vorliegendc Untrrsuchung befasst sich mit der Strukturauf- 
klarung des eincn der beiden neuen Alkaloide, das wir Vomal id in  
benennen mochten. 

Das andcre neue Alkaloid, dessen Rnalysenwerte auf die Summen- 
formel C21H,,0,N, stimmen, schmilzt h i  207O und zeigt ein spez. 
Urchvermogen [a]: - - 78O (inPyridin). Uber den chemischen Aufbau 
dieser Verbindung sol1 in einer spkteren Mitteilung berichtet werden. 

Vomalidin wurde aus der Aluminiumoxydsaule, an der wir das 
aus dem Petrolather-Extrakt isolierte Alkaloidgemisch zerlegten, mit 
Benzol, das 1-2  yo Methanol enthielt, eluiert. Es kristallisiert aus 
Aceton in langen Prismen, die bei 242 -2430 schmelzen. Mit Sauren, 
2;. B. Salzsaure oder Perchlorsaure, bildct es gut kristallisierendc, sta- 
bile Salze. Die Ergebnisse der Elementaranalyse, sowohl der Base 
als auch deren Salze, stimmen auf die Bruttoformel C2,H2,0,N,.Voma- 
lidin besitzt einen fur Rauwolfia-Alkaloide auffallend hohen Dreh- 

l) 7. Mitteilung, Helv. 40, 508 (1957). 
2, E. Schlittl~r, H .  Schwarz & F. Bader, Holv. 35, 270 (1952). 
j) J. Poisson, A.  Le Hir,  R. Goutarel & M .  M .  Janot, C. r. hebd. Shances Acad. 

h i .  239, 302 (19.54); R. Goutarel, A. Le Hir ,  J .  Poisson 8: M .  $1. Janot, Bull. SOC. chim. 
Prance 21,1481 (1954). 

4)  J. Poisson, A. Le Hir ,  R. Goutarel & M .  M .  Janot, C .  r. hebd. SBances h a d .  
Sci. 238, 1607 (1954). 

5 ,  D.  A .  A.  Kidd,  Chemistry and Tnd. 1955,1480; E. Haack, A. Popelak& H .  Spzng- 
lw, Naturwiss. 42, 47 (1955). 

6 )  J. Poasson, R. Goutarel & M .  M .  Janot, C. r. hebd. Shances Acad. Sci. 241, 1840 
(1935); E .  Hanck, A. Popelak & H .  Spingler, Naturmss. 42, 627 (1965). 

') J. Poisson d. R. Goutarel, Bull. SOC. chim. France 23, 1703 (1956). 
a )  M. Pi'. Klohs, M .  D. Draper, F .  Keller & W .  Mulesh, Chemistry and Ind. 1954,1264. 
g, A. Stoll, -4. Hofmann & R. Brunner, Helv. 38, 270 (1955). 
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wert [a]: = + 318O (in Chloroform). Der pK,-Wert der Base liegt bei 
6,5, und das potentiomet,risc,h bestinilnte Molekulargewicht stimmt, 
auf die oben angegcbeiie Bruttoformel. 

Vomalidin kuppelt mit Diazosulfanilsaure zu eineni Azofarb- 
stoff von typisehem Methylorange-Charakter. Salpetersaure oder salz- 
saure Eisenchloridlosung geben tiefviolette Farbreaktionen iihnlieh 
denjenigen des Strychnidins und Ajmalinslo). 

360 my 320 280 240 200 

Fig. 1.  
UV.-Absorptionsspektra. 

Kurve A: Votiialidin; Kurve C: N-Methyl-6-methoxy-2, 3-dihydro-indol; 
,, B: Ajmalidin; ,, D: N-Methyl-?, 3-dlhydro-inclol. 

Das UV.-Spektrum zeigt ein fur Indolin-Alkaloide typisches Bild 
(Fig. 1). Im IR.-Spektrum (Fig. 3) deuten Banden auf das Vorhanden- 
sein eines Funfringketons (5,74 p )  und cines 1 ,  2 ,  4-trisubstituierten 
Benzolkerns (6,Sl p ;  6,29 p ;  11,8 p )  hin. Vomalidin enthalt ein aktivex 
Wasserstoffatom, welches sich in der Folge einer acetylierbaren Hy- 
droxylgruppe zuordnen liess. Die beiden Stickstoffatome miissen des- 
halb tertiaren Charakter haben. Ferner konnten eine N-Methyl- 
gruppe und eine Methoxylgruppe nachgewiesen werden. Die Resultate 
der Kzchn-Roth-Bestimmung liessen auf das Vorhandensein einer C- 
Methylgruppe schliessen. 

Diese analytischen Daten wiesen auf eine nahe Verwandtschaft 
der neuen Base mit den bereits bekannten Indolin-Alkaloiden vom 

lo) D. Mxkherji, R. Robinson& E .  Schlittler, Experientia 5, 215 (1949); Raymond- 
Hamet, C .  r. hebd. Seances Acsd. Sci. 229, 1165 (1949); F.  A .  L. Anet, D. Chukravarti, 
R. Robinson & E. Schlittler, J .  chem. Soc. 1954, 1242; R. Robinson, Chemistry and Ind. 
1955, 285; F .  C. Finch, J .  D. Hobson, R. Robinson & E. Schlittler, ibid. 1955, 653; 
R. B. Woodward, Angew. Chem. 68, 13 (1956); J .  E .  Sarton, Quart. Rev. 10, 136 (1956); 
R. Robinson, Angew. Chem. 69, 40 (1957). 
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Typus des RjmalinslO) und des Ajmalidinsll) hin. Diese wurde he- 
stiitigt durch die folgenden c,hemischen Umsetznngen : 

Vomalidin gibt ein Monoxim C,1H,,03N, vom Smp. 374-275O, 
dessen IR.-Spektrum keine Carbonglbande mehr aufweist12). 
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Fig. 2. 
1R.-Absorptionsspektruni von Vomalidin, Losung in CHCI,,. 0,04-m., d = 0,100 mm. 
Maxima bei 2,SG ,u (0-H); 5,74 j c  ( G O ,  Funfring); 6.22 p ,  G , 2 G  p ,  11,s p (1.2,4-tri- 

substituierter Benzolkern). 

Die Ketogruppe der Base lasst sich leicht mit Lithiumaluminium- 
hydrid oder Natriumborhydrid reduzieren, wobei das entsprechende 
Dihydroprodukt C,,H,,O,N, - Dihydro-vomalidin - erhalten mird (vgl. 
1R.-Spektrum Fig. 3 ) .  Mit dieser Reduktion ist eine st,arke Bunahme 
der Basizitat des Alkaloids verhunden (pK, 6,s -+ pB, 7,9). Es ist 
bemerkenswert, dass die pK,-Werte von Vomalidin und Dihydro- 
vomalidin mit denjenigen von Ajmalidin13) bzw. Ajmalinl4) praktisch 
iibereinstimmen (vgl. Tab. 1). 
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Fig. 3. 
IR.-Xbsorptionsspektrum von Dihgdro-vomalidin. in Nujol. Maxima bei 2,87 p ,  3,07 /c 

(0-H); 6,22 p ,  6.26 ,u, 11,s 11 (1,2,4-trisnbstituierter Benzolkern). 

S. C. Pakmshi, C. Djerassi, R. Wasicky 6: N .  Neuss, J. Anier. chem. SOC. 77, 6687 
(1955); C.  Djerassi, M .  Gorman,, S. C. Pakrashi & 11. B. Woodward, ibid. 78, 1259 (1956); 
I,'. Djerassi, J.Pishniai~, M .  Gorman, J .  P.  Kwtney 6: S. C. Palwashi, ibid. 79, 1217 (1957). 

12) Theoretisch konnte ein Dioxim erwartet werden, da, wie nachstehend am Bei- 
spiel des Dihydro-vomalidins gezeigt wird, in der Molekel ausser der Ketogruppe noch 
eine Carbinolamin-Gruppierung vorhanden ist, die in der Aldehyd-Form ebenfalls ein 
Oxim liefert. Das Stehenbleiben auf der Monoxim-Stufe konnte auf eine Stabilisierung der 
ge,schlossenen Carbinolamin-Form durch die primar entstehende Oximgruppe zuriiek- 
zufuhren sein. 

18) S.  C .  Pakrashi, C .  Djerassi, R. Wasicky & N .  Neuss, 1. c.ll).  
I*) F .  A .  L. A n e f ,  D. Chakravarti, R. Robinson & E. Schliftler, 1. c.Io). 
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Tabelle 1. 
Vergleich der pK,-Werte. 

Vomalidin . . . . . . . . . . . . . .  
Ajmdidin . . . . . . . . . . . . . .  

1869 

6,50 
6,6013) 

0,O-Diacetyl-dihydro-vomalidin . . . .  1 4,87 I 
0,O-Diacetyl-ajmalin . . . . . . . . .  4,9014) 

Das zweite Sauerstoffatom im Vomalidin liegt in der Form einer 
Hydroxylgruppe vor. Diese kann durch Kochen mit Acetanhydrid 
in Renzol acetyliert werden. Im 1R.-Spektrum des 0-Acetylvomalidins 
ist die Acetylesterbande bei 5,76 p neben der Carbonylbande bei 5,74 p 
deutlich sichtbar. 

Dihydro-vomalidin liisst sich dementsprechend in ein 0,O-Di- 
acetyl-Derivat uberfuhren. Der pK,-Wert dieser sehr schwachen Base 
zeigt wiederum auffallende Ubereinstimmung rnit demjenigen von 
0,O-Diacetyl-ajmalin (pK, = 4,87; vgl. Tab. I). 

Rci einem Perhydrierungsversuch von Dihydro-vomalidin mit 
Platinoxyd in SO-proz. Essigsiiure wurden 3 Mole Wasserstoff auf- 
genommen, woraus geschlossen merden darf, dass im Alkaloid neben 
dem Benzolring keine weiteren Doppelbindungen mehr vorhanden 
sind. Die resultierende Octahydroverbindung gibt keine der charak- 
teristischcn Farbreaktionen des Vomalidins mehr. 

Die im Vomalidin enthaltene Hydroxylfunktion ist Teil eines 
Carbinolaminsystems. Dies ergab sich aus Umsetzungen, welche schon 
beim RjmalinlO) zum Nachweis einer solchen Gruppierung fuhrten: 

1. Dihydro-vomalidin gibt ein Monoxim C,,H,,O,N, vom Smp. 
195 -1960. Durch Dehydratisierung mit Acctanhydrid-Salzsiiure liisst 
sich das Oxim in die Verbindung C21H2,02N, iiberfiihren. Diese zeigt 
im 1R.-Spektrum eine NH-Ban& bei 3,05 ,u und eine scharfe Bande 
bei 4,60 p, welche nur einer Nitrilgruppe zugeordnet werden kann. 
Die Entstehung einer sekundaren Amino- und einer Nitril- Gruppe ails 
der Carbinolamin- Gruppierung lasst sich durch die Reaktionsfolge a) 
erklaren : 

KOH NHzNHz’ 1 
>NH+H,C- 

2 .  Der Umsatz von Dihydro-vomalidin mit Hydrazin unter 
Huang-Midom-Bedingungen gibt nach Reaktion b) ein Desoxy-tetra- 
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hydro-vomalidin, das sich als 0, N-Diacetyl-Derivat vom Smp. 155 - 
1.580 isolieren liess. Im  IR.-Spektrum dieser Verbindung C,,H,,O,N, 
finden sieh die 0-Acetylbande bei 5,76 p und die N-Acetylbande bei 
6,08 p. Die Resultate der Kuhn-  Kotk-Best'immung zeigcn zwei C- 
Xethylgruppen an. 

Die Carbinolamin-Gruppe des Vomalidins weist wie diejcnige des 
Ajmalins insofern ein anomales Verhslten auf, als sie gegenuber redu- 
zierenden Agenzien (Lithiumaluminiumhydrid, Zink/Eisessig) stabil 
ist und die Hydroxylgruppe ohne Spaltung der C -N-Bindung aeety- 
liert werden kannlO). Beim Ajmalin liegt> die Carbinolamin-Grup- 
pierung an einem Briickenlropf, was dicse Stabilitiit erkliirt. Ails dem 
gleichen Verhalten des Vom.adidins darf auf eine entsprechende Lage 
der Carbinolamin- Gruppe in diesem neuen Alkaloid geschlossen merden. 

Das dritte Sauerstoffatom im Vomalidin liegt als Methoxygruppe 
vor. Aus charakteristischen Banden iin IR.-Spektrum (Banden bei 
6,22 p, 6,26 p und 11,8 p ;  vgl. Fig. 2)  und BUS dem UV.-Spektrum 
(vgl. Fig. I) ist ersichtlich, dass diese als Substituent am Benzolkern 
sitzt. Das UV.-Spektrum zeigt eine bathochrome Verschiebung der 
Maxima gegeniiber deren Lage im Spektrum des im Benzolring un- 
substituierten Ajmalidins. Da zum oxydativen oder dehydrierenden 
Abbau von Vomalidin zu menig Substanz zur Verfiigung stand, wurde 
versucht, die Stellung der Methoxygruppe im Benzolkern durch Ver- 
gleich des UV.-Spektrums von Vomalidin mit demjenigen entspre- 
chender Modellsiibstanzen mit gleichem chromoph'orem System xu 
ermitteln. Von den zu diesem Zweck hergestellten Verbi~idungenl~) 
zeigt das N-A!!ethyl-6-methoxy-2,3-dihydro-indol ein UV.-Spektrum, 
das mit demjenigen von Vomalidin iibereinstimmt. Es unterscheidet 
sich im Spektrum vom unsubstituicrten N-Methyl-indolin durch die 
gleichen bathochromen Versehiebungen wie Vomalidin von Ajmalidin 
(vgl. Fig. 1). Daraus darf geschlossen werden, dass die Methoxy- 
Gruppe des Vomalidins an der 6-Stellung des Indolinrestes sitzt. 

Alle beschriebenen chemischen Befunde zeigen die nahe struk- 
t,urelle Verwandtschaft des Vomalidins mit Ajmalidin und stehen im 
Einklang mit einer Formulierung des neuen Alkaloids als Methoxy- 
ajmalidin gemass Formel I b : 

(" .--/\ \-/ 

/vkN/\,- ! ,  \,/ 

I \  I 
~ / O  \ N  OH 

. ,  R 
CH, I ()\/ 

Ia R = H: Ajmalidin 
b 1% = OCH,: Vomalidin. 

_____ 
15) Uber die Herstellung iind die spektrden Eigenschaften dler vier im Benzolkern 

methoxysuhstituierten N-Methylindoline w i d  in einer spiiteren Mitteilung berichtet werden. 
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Vomalidin ist somit ein neuer Vertreter jener am verschiedenen 
Ruuwolfia-Arten isolierten Indolin-Basen vom Strukturtyp des Rjma- 
lins, dem bisher Ajmalinlo), Ajmalidinll), Rauvomitin16), Tetraphyl- 
licin16), sowie die in ihrer Struktur noch nicht vollstandig aufgeklarten 
Alkaloide Semperf l~r inl~)  und Rau-vvolfininl*) angehiiren. 

E x p er im e n t e l l  er Te i l  19). 
Die Smp. wurden im Kupferblock oder im Fliissigkeitsbad bestimmt und sind 

korrigiert. Die Aufnahme der 1R.-Spektren erfolgte mit einem Perkin-Elmer-Spektro- 
photometer Modell 21. 

E x t r a k t i o n  d e r  Droge:  96 kg Wurzeln von Ruuwoljia ,uovnitoria A f z .  wurden als 
fein gemahlenes Pulver mit 150 1 Wasser angeteigt und niit insgesamt 280 1 dthylcnchlorid 
emchopfend extrahiert. Eindampfriickstand: 1,l kg rohes Alkaloidgemisch. 

Dieses wurde Tor der weiteren Verarbeitung zur Entfernung von fettigen Verun- 
reinigungen mit 20 1 Petrolather ausgeruhrt. Zur Ruckgewinnung yon Alkaloiden, welche 
in diesen Petrollther-Vorextrakt ubergegangen waren, wurde letzterer einmal rnit 10 1 
und funfmal mit je 5 1 0,5-proz. wasseriger Weinsiimelosung ausgezogen. Der Weinsaure- 
losung entzog man die Alkaloide nach dem Alkalisieren rnit Ammoniak rnit Dichloriithan. 
Der dunkelbraune Eindampfriickstand wurde zwecks Reinigung nochmals in  1-proz. 
wasseriger Weinsaurelosung aufgenommen, filtriert und nach dem Alkalisieren mit Am- 
moniak mit Ather extrahiert. 

Aus zehn solchen Ansiitzen erhielten wir aus den Potroliither-Vorextrakten ins- 
gesamt 105 g Basengemisch, welches an cirier Saulc von 10 kg Aluminiumoxyd (Merck) 
chromatographiert wurde. Als Losungsmittel diento Bonzol, dem man steigende Mengen 
Methanol zusetzte. Das Eluat wurde in Fraktionen von je 6 1, die man im Vakuum ein- 
dampfte, aufgefangen. 

Fraktionen 

1-5 
6-1 3 

14-22 
23-28 
29-40 

LBsungsmittel 

Benzol 
Benzol + 1/2 Yn Methanol 

Benzol + 1 yn Methanol 
Benzol+ 2% Methanol 
Renzol+ 5% Methanol 

Eindampfriickstand -- 
davon kristallisierten 

- 
17,O g Reserpilin 

1,7 g Reserpin 
2,5 g Vomalidin 
5,O g Vomalidin 

3 :5 g Ajmalin 
4,o g c,,H,,o,N, 

Reserp i l in :  Die Chromatogrammfraktionen 9-13 wurden in das saure Oxalat 
ubergefiihrt (21 g) und dieses bis zum konstanten Smp. aus Methanol umkristallisiert. 
Aus Methanol oder Athanol Nadeln vom Smp. 245O. [ M I :  = - 34O (c  = 0,5 in 50-proz. 
Alkohol)20). 

16) C. Djerassi, J .  Fishman, M .  Gorwian, J .  P. Kutneq & S. C. Pakrashi, 1. c.ll). 

Is) S. Bose, J. Indian chem. Soc. 31, 691 (1954). 
19) Wir danken Herrn P. Aeberli und Herrn H .  Tscherter fur ihre geschickte experi- 

20) Der friiher infolge eines Schreibfehlers irrtiimlich publizierte Wertg) von - 4" 

l3. SchZittZer & A .  Furlenmeier, Helv. 36, 996 (1953). 

mentelle Mitarbeit. 

ist zu korrigieren. 
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Die aus deni umkristallisierteii Oxalat gewonnene freie Base konnte, entsprechend 
friiheren Befundens), nicht zur Kristallisation gebracht werden. [a]:; = - 140 (c = 0,5 iri 
Pvridin). Piir die Analyse wurcle im Hochvakuum bei l l O o  getrocknet. 

('83H2XOSN2 Ber. C 66,97 H 6.81- 0 l9,40 N G,79"' 
(41 2.5) Gef. ,, 6G,G4 ~. 6 3 7  ,. 19,78 ,, 7,020/; 

I R.-Spektwuz sowie Keller'sche Furbreaktion sind gleich wie von authentischem 
ilrserpilin aus den Blattern von Raz~urolficc cnnescensg). 

A1 kalo id  C,lH,,O,N,. Die Fraktionen 34-37 des Chromatogramms kristalli- 
sierten ans Methanol. Durch mehrmaliges Umkristallisieren aus diescm Losungsmittel 
wurden 4 g eines Alkaloids voni Smp. 207" erhalten. [a]: = - 7z0 (c = 0,5 in Pyridin). 
Fiir die Analyse murtle im Hochvakuum bei 100° getrocknet. 
C',,H2,0,N2 Ber. C 71,98 H 6.33 0 13,70 K S,OOU/~ 

(350.4) Gef. ,, 71,84: 71.89 ,, 6,38; 6,36 .. 13,65; 13,90 ,, 8.20; X,l6?, 

Parbreal i t io~~rn:  In  konz. Schwcfclsiiure odcr Salpetersaure farblos liislich. Mit 
ICisenchlorid in verd. Salzsaure keine Rot farbung. Auch die Keller'sche Farbreaktiori 
ist negativ. 

Vo m al i d i n  : Die Fraktioneu 2-28 enthielten praktisch reines Vomalidin, das 
i ~ u s  Aceton in kristallosungsmittelfreien Prismen kristallisierte. Smp. 242-2430. [a]: = 
+ 210" (c = 0.5 in Pyridin), [a]$' = + 318O (c = 1,0 in Chloroform). pK, = 6.5 (in 80-proz. 
Methylcellosolve). Fur die Analyse wurde bei 100" im Hochvakuum getrocknet. 

C,,H,,O,?;, Rer. C 71,16 H 7,39 0 13,55 N 7,90 (C)CH, 4,93°,b 
(354.4) Gef. ,. 71.34 .. 7.48 ,, 13,76 ,. 8.04 ., 4,820,: 

,, 70.92 ,. 7 3 2  ,. 13,33 ,, 7,97 ., 4,3036 

P o t e n t i o m c t r i s c h e  T i t r a t i o n :  43,l  nig Alkaloid gelost in 3 nil wasserigem 

UV.-Spcktriini: vgl. Fig. 1, theorct. Tcil. iR.-Spektrum: vgl. Fig. 3, theoret. Teil. 
Perchlorat: Aus 50-proz. Alkohol Polyeder vom Snip. 248-250O (Zers.). Im Hoch- 

Alkohol vcrbrauchten 2,41 ml 0.05-11. HCI: 3fol.-Gew. ber. 354,4; gef. 358. 

vakuuni bei 100° getrocknet,. 
C,,H,,O,",Cl Ber. (1 55,45 H 5,98 0 24,62 N 6,16 C1 7,79% 

(454,Y) Gef. ,, 55.07 ,, 6.08 ., 24,5h ,, 6,06 ,~ 7,780,: 
Hydrochlorid: Kristallisiert aus Alkohol. Smp. 239-242O. 
Farbrenktionen des Vonialidins: Mit  konz. Salpetersaure entsteht eine tiefviolette 

Farbung. Dieselbe Farbung kann mit einer salzsauren Eisen(II1)-chlorid-Losung erhalten 
werden. Diazosulfanilsaure kuppelt, in Essigsaure niit dem Alkaloid zii einem orangen 
Farbstoff. cler sich wie ein Indikator vom Methylorange-Typ verhalt. Mit eisenchlorid- 
lialtigem Eisessig und konz. Schnefelsaure (Keller-Reakt,ion) gibt Vomalidin keine 
Fiirbung. 

Acety l ie rung  v o n  Vomal id in ;  0 - A c e t y l - v o m a l i d i n :  100 mg Vomalidin 
wurden in einer Losung von 2,5 ml i3enzol und 1 nil Acetanhydrid in Stickstoffatmosphare 
12 Std. unter Riickfluss gekocht,. Die abgekiihlte Losung dampfte man im Vakuum zur 
Trockne ein und kristallisierte den Riickstand aus  Ather. Man erhielt 78 mg farblose 
Kristalle voui Smp. 252-254O. [a]:; = + 195O (c = 1,0 in Pyridiii). Das UV.-Spektrum 
ist identisch mit tlemjenigen von Vomalidin. Das In.-Spektrum in CH,CI, ecigt u. a. 
Banden bei: 5,74 p (Fiinfringketon): 5,76 p,  8,05 p (0-Acetylgruppe). 

C,,H2B0,SV, Ber. C 69.67 H 7,12 0 16,14 N 7,07 OCH, 7,82% 
(39Ii,5) Gef. ,, 69,78 ., 7 3  ,, 16,04 ,, 7,32 ,, 7,910/, 

Rer. ( 1 )  Acetyl 14,90 (N)CH, 3,78% 
Gef. ,, 14,53 ,, 3,i'2y0 

Monoxim des  Vomalidins:  150 mg Vomalidin wurden zusammen mit 100 mg 
Hydroxylaminhydrochlorid in 4 ml Wasser wahrend 10 Min. zum Sieden erhitzt. Beim 
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Abkiihlen schieden sich Kristallnadeln vom Smp. 250-254O ab. Das ganze Reaktions- 
gemisch alkalisierte man mit I-n. Sodalosung und extrahierte mit Chloroform. Nach dem 
Trocknen und Eindampfen der Chloroformlosung im Vakuum liess sich der schaumige 
Riickstand aus AcetonlAther kristallisieren. Es wurden 81 mg Kristalle vom Smp. 263- 
265O erhalten. Zur Analyse wurde eine Probe 6 Std. im Hochvakuum bei 120° getrocknet. 
[a]: + 226O (c = 0.5 in Pyridin). Das UV.-Spektrum ist identisch rnit demjenigen von 
Vomalidin. Im IR.-Spektrum ist die Bande des Fiinfringketons bei 5,74 p nicht mehr 
vorhanden. 

C,,H,,O,N, Ber. C 68,27 H 7,37 0 12,99 N 11,37% 
(369,5) Gef. ,, 67,94 ,, 7,33 ,, 13,Ol ,, 11,56°/0 

R e d u k t i o n  v o n  Vomal id in  m i t  L i t h i u m a l n m i n i u m h y d r i d ;  D i h y d r o -  
vomal id in :  In  83 ml abs. Tetrahydro-furan und 83 ml abs. Ather wurden 210 mg Li- 
thiumaluminiumhydrid aufgeschliimmt und das Ganze im Eisbad auf Oo abgekiihlt. Zu 
dieser Aufschlammung tropfte man unter Riihren und Kiihlen 1 g Vomalidin in 83 ml 
abs. Tetrahydro-furan. Nach beendetem Zutropfen (5-10 Min.) wurde noch 1 Std. bei 
Zimmertemperatur weitergeriihrt. Nun zerstorte man den tfberschuss Lithiumaluminium- 
hydrid mit 2 ml Methanol, verdiinnte das Reaktionsgemisch mit 100 ml Wasser und extra- 
hierte es dreimal mit je 200 ml Chloroform. Die vereinigten Chloroformausziige wurden 
iiber wasserfreier Pottasche getrocknet und im Vakuum eingedampft. Der Eindampf- 
ruckstand (950 mg) kristallisierte aus AcetonlAther, Smp. 178-182O. Eine Probe wurde 
mehrmals ans AcetonlAther umkristallisiert und zur Analyse im Hochvakuum bei looo 
12 Std. getrocknet. Smp. 182--184O, [a]: = + 130° (c = 1,0 in Chloroform), pK, = 7,87 
(iu SO-proz. Methylcellosolve). Das UV.-Spektrum ist identisch mit demjenigen von Voma- 
lidin. 1R.-Spektrum in Nujol: vgl. Fig. 3 im theoret. Teil. Fiinfringketon-Bande bei 
5,74 !L fehlt. 

C,,H,,O,N, Ber. C 70,7G H 7,92 0 13,47 N 736% 
(356,4) Gef. ,, 71,16 ,, 8,14 ,, 13,47 ,, 7,86y0 

Perhydrierung: 16,63 mg Dihydro-vomalidin in ca. 5 ml Eisessig-Wasser 1: 1 nahmen 
mit 15,49 mg Platinoxyd bei Zimmertemperatur iniierhalb 2 Std. 2,946 ml Wasserstoff 
( O O ,  760 mm) auf. Verbrauch fur 3 Mole ber. = 3,027 ml. Das Perhydrierungsprodukt 
zeigte im UV.-Spektrum erwartungsgemass keine Absorptioiisbanden mehr. 

A c e t y li e r  u n g von D i  h y d r o  - v o in a 1 i d i n  ; 0 , O  - D i a c e t y 1 - d i h y d r o - v o m a - 
l idin:  142 mg Dihydro-vomalidin wurden in 15 ml Benzol und 3 ml Acetanhydrid mit 
50 mg wasserfreiem Natriumacetat 12 Std. in Stickstoffatinosphare unter Ruckfluss ge- 
kocht. Nach der iiblichen Aufarbeitung wurde ein gelbliches 01 erhalten, das aus Ather/ 
Aceton 85 mg Kristalle vom Smp. 185-188O ergab. [a]:: = + l l O o  (c = 0,5 in Chloro- 
form). pK, = 4,83 (in 80-proz. Methylcellosolve). Das UV.-Spektrum ist identisch rnit 
demjenigen von Vomalidin. - Das 1R.-Spektrum zeigt in CH,Cl, starke 0-Acetylbanden 
bei 5,76 p nnd 8,lO p. 

C,5H,,05N, Ber. C 6S,16 H 7,32 0 1SJG N 6,3996 
(440,5) Gef. ,, G8,06 ,, 7,4B ,, 17,97 ,, 6,720,6 

Monoxim v o n  Dihydro-vomal id in :  100 mg Dihydro-vomalidin und 100 mg 
Hydroxylaniinhydrochlorid wurden in 4 ml Wasser 10 Min. unter Riickflnss gekocht. 
Kach dem Abkiihlen danipfte man die klare Losung im Vakuum zur Trockne cin. Der 
iilige Riickstand wurde niit 1-n. Sodaliisung versetzt und rnit Chloroform erschopfend 
extrahiert. Die wie iiblich getrocknete Chloroformliisnng wurde im Vakuum eingedampft 
nnd der Riickstand aus Essigester kristallisiert. Nach mehrmaligem Umkristallisieren 
aus demselben Losungsmittel konnte t i  36 mg farblose Kristalle vom Smp. 195-196O 
isoliert werden. [a];; = - 47O (c = 0,5 in Pyridin). Das 1R.-Spektrum in Kujol zeigt 
Banden bei 2.86 /.c (HO-Bande) und 3,03 p (NH-Grnppe). 

C,,H,,O,N, Rer. C 67,90 H 7,87 0 12,92 N 11,31% 
(3713) Gef. ,, 68,Ol ,, 7,72 ,, 13,04 ,, 11,78y0 
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A n h y d r o v e r b i n d u n g  d e s  Monoxims von D i h y d r o - v o m a l i d i n :  In  die Lo- 
sung von 100 mg Dihydro-vomalidin-oxini in einer Mischung von 2 ml Eisessig und 
0.5 ml Acetanhydrid wurde wahrend 10 Min. ohne Kiihlen Chlorwasserstoff eingeleitet. 
Hierauf liess man noch 3 Std. bei Zimmertemperatur stehen. Das Losungsmittel wurde 
im Vakuum entfernt und der olige Riickstand mit 5 ml 6-11. methanolischer Kalilauge 
15 Min. unter Hiickfluss gekocht. Diese Losung verdiinnte man mit 50 ml Wasser und 
extrahierte mit Chloroform. Nach Trocknen inid Verdampfen der Chloroformauszuge ver- 
blieben als Ruckstand 95 mg eines farbloseii 61s. Dieses wurde an der 100fachen Menge 
Aluminiumovyd (Merck) chromatographiert. Mit Chloroform + lip% Methanol als Lo- 
sungsniittel liesseii sich 36 mg einer aus Ather in Nadeln kristallisierenden Substanz vom 
Smp. 195-197" eluieren. Eine Probe wurde zur Analyse unikristallisiert und 12 Std. im 
Hochvakuum bei 100" getrocknet. Smp. 196-197O. [a]:; = - 36O (c = 0.5 in Pyridin). 
1R.-Spektrum in Nujol: 3,05 p (HN-Bande); 4,50 p (Nitril-Bande). 

C,,H,,02N, Ber. C 71,36 H 7,70 0 9,05 N 11,890,; 
(353.4) Gef. ,, 71,24 ,. 7,88 ,. 9,26 ,, 12,140/, 

0 ,  N - Di a c e t y  I - d esox y - t e t r  a h  y d r  o - vo mal i  di n : 100 mg Dihydro-vomalidin, 
0,3 ml Hydrazinhydrat (90-proz.) und 0,8 ml Diiithylenglykol wurdcn unter Stickstoff- 
atmosphare 10 Min. gekocht (Badtemperatur 140O). Nach Zugabe von 40 mg Kalium- 
hydroxyd wurde die Temperatur innerhalb 1 Std. unter Abdestillieren von Diathylen- 
glykol auf 180-19O0 gesteigert. Beim Abkuhleii des Reaktionsgemisches schied sich ein 
Kristallbrei ab, der nach Verreiben mit 5 ml  Wasser und Stehenlassen bei 0 0  wiihrend 
1 Std. abgenutscht und mit kleinen Portionen Wasser gut gewaschen wurde. Der nicht 
kristallisierbare Filterkuchen wurde 10 Std. irn Hochvakuum bei 50" getrocknet (83 mg). 
Das amorphe Pulver liiste man in  15 ml Benzol und 3 ml Acetanhydrid. Dieses Gemisch 
kochte man I2 Std. mit 25 mg wasserfreiem Natriumacetat unter Riickfluss in Stickstoff- 
atmosphare. Die abgekuhlte Losung wurde im Vakuum vorn Losungsmittel befreit uncl 
der Buckstand mit 20 ml ges. Sodalosung versetzt. Nun extrahierte man mit Chloroform. 
wusch die orgaiiische Phase mit Wasser, trocknete und verdampfte das Losungsmittel. 
Der Riickstand (105 mg) gab aus Ather/Petrolather (3: 7)  61 mg Kristalle vom Smp. 153--- 
1 56O. Umkristallisieren aus  Ather/Pctrolather gab ein analysenreines Praparat voin 
Smp. 155-158°. Das 1R.-Spektrum in KBr zeigte n. a. Bsnden bei 5,76 p, 8,08 ,U ( O -  
Acetyl-Gruppe); .6,08 p (N-Acetyl-Gruppe). Das UV.-Spektrum ist identiscli mit, dem- 
jenigeii von Vomalidin. 

C,,H,,O4N2 Ber. C 70,39 H 8,03 0 lB,00 N 6,579.; 
(426,5) Gef. ,, 70.72 ,, 7,94 ,. 14,88 ., 6,8Ou/, 

Die Mikroanalysen warden in unserm mikroanalytischen Laboratoriuni (Dr. W .  
Sci~oniger) ausgefuhrt. Die UV.- uiid 1R.-Spektren wurden in unserer spektralanalytischen 
Abt,eilung (Dr. H. G. Leenznnn) aufgenommeii. 

Zusammenfassung.  
Aus den Wurzeln von RauwoZfia vowitoria Afx. wurden drei mei- 

tcre Alkaloide isoliert. Das eine von diesen ist ideiitlisch mit Reser- 
pilin, wiihrend die beiden andern neu sind. 

Fiir das eine dieser beiden neuen Alkaloide, das wir mit Voma- 
lidin bezeichnen, wird die Konstitutionsformel I b abgeleitet. Voma- 
lidin ist demnach ein neues Indolin-Alkaloid vom Ajmalin-Typus. 

Pharmazeutisch-chemisches Laboratorium SANDOZ, Basel. 


