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123. Hlrnst SpBth, Elrich Mosettig und Othmar Trathandl: 
Zur Kenntnis der Alkaloide von Corydalis cava. 

[Aus d. I. Chem. Laborat. d. Univcrsitat Wien.] 
(Eingegangen am 10. Februar 1923.) 

Bei der Aufarbeitung des alkoholischen Extraktes der Knollen von 
C o r y d a l i s  c a v a ,  die in den Herbstknonaten in der Nahe von Wien ein- 
gesammelt worden waxen, machten wir die Beobachtung, daD’ die Menge 
des C o r y d a 1 i n  s , dessen Darstellung wir anstrebten, ziemlich gering war, 
da13 hingegen z w e i  a n d e r e  b i s h e r  n i c h t  n a h e r  b e k a r i n t e  Allra-  
1 o i d e isoliert werden konnten. 

Das eine aus userem Pflanzenmaterial in groDerer Men& erhaltene 
Alkaloid bildete eke gut krystallisierende Verbindung vom Schmp. 1420 
und besal3 eine starke Rechtsdrehung. Sie gab ein charakteristisches, 
schwer losliches Chlorhydrat, was ihre Isolierung ermoglichte. Als freie 
Ba se  zeigte sie im Dunkeln beim Zerdriicken oder beim Schiitteln eine 
sehr deutliche Luminescenz. Das neue Alkaloid hatte die Formel C,,H,,O,N 
und besab 4 Methoxylgruppen. Genau so wie Corydalin konnte diese Base 
durch Erhitzung rnit alkohol. Jodlosung in eine D e h y d r o v e r b i l n d u n g  
ubergefuhrt werden, welche den Charakter eines BerberiniumsaIzes besab. 
Da formelgemafl die Moglichkeit bestand, daS die isolierte Base das nachst 
niedrige Homologe des Corydalins vorstellt, haben wir die Einwirkung von 
Me t h y 1 -m a g n e s i u m j o d i d auf b e  Dehydroverbindung untersucht, in 
der Hoffnung, eines der racemischen Corydaline zu erhalten. Wir bekamen 
durch R e  d u k t i o n  der intermediiir gebildeten D i h y d r o b a s e  ‘eine Ver- 
bindung, welche wohl mit keinem der beiden racemischen Corydaline iden - 
tisch war, die aber volle Obereinstimmung zeigte mit einem Korper, welchen 
seinerzeit E. S p a t h  u d  N. L a n g  1) aus Palmatin und Methyl-magne- 
siumjodid dargestellt hatten. Dieser Befund war ein Hinweis, daB die vor- 
liegenda Dehydroverbindung Pa 1 m a t i n  vorstellen konnte. Dies wurde 
sowohl durch direkten Vergleich der quaterniiren Jodide als auch durch 
Redulrtion zur inaktiven Tetrahydroverbindung erhiirtet, die nach Schmp. 
und Misch-Schmp. und Vergleich einiger Dmerivate mit Tetrahydro-palmatin 
identisch war. Auf Grund dieoer Umwandlungen lrann man sicher an- 
nehmen, daD die n e u e i n  Corydalis cava aufgefundene B a s  e die R e c h t s - 
f o r m  v o  n T e t r a  h y d r o - p a1 m a t  i n vorstellt. Nachdem die Konstitution 
des Tetrahydro-palmatins durch die analytischen Arbeiten von K. F e i s t 
und S a n d s t e d e 2 )  und ferner aurch die Synthese von E. S p a t h  und 

N. Lang3) als die nebenstehende sicher er- 
CIJS 0 .  T”‘ mittelt ist, war nur noch die S p a l  t u n g  des  
CH30 .L,,,\ Ii IN T e t r a h y d r o  - p a l m a t i n s  i n  d i e  b e i d e n  

I I  o p t i s c h  a l r t i ven  K o m p o n e n t e n  durchzu- 
‘--H‘-.0CH3 fiihren, urn die Losung zu einer vollstandigen !-J. OCHI zu machen. Indes zeigten die vorlaufigen Spalt- 

versuche, die wir mittels We i n s a u r  e und 
B r o m  - c a m p  h e r - s u 1 f on s R u r  e vornahrnen, da13 hier ahnliche Schwierig- 

1) B. 64, 3076 [1921]. 
2) I<. F e i s t  und S a n d s t e d e ,  Ar.  256, 1 [19181, 
3) E. S p B t h  und N. L a n g ,  B. 54, 3064 “21:. 



876 
I 

keiten vorliegen, wie sie G a (1 a m  e r bei einem der raceniischen Corydaline 4) 

beohachtet hatte. Obrigens hat auch K. F e i s t ,  der aus anderen Griinden 
eine Spaltung des Tetrahydro-palmatins versuchle, keine Erfolge erzieien 
konnen. 

Es scheint, da5 das rechts-Tetrahydro-palmatin schon f r ~ h e r  beobachtet, aber 
nicht niher untersucht und aufgekllrt worden ist. So beschreibl I3aa1-s~) eine 
aus dem Kraut von Corydalis cava isoliwte Base, die bei 1370 schmilzt, ein schwer 
losliches Chlorhydrat gibt und eine deutliche Triholuminescenz zeigt, sich also 
ihnlich verhllt, wie das von uns aufgefundene rechts-Tetrahydro-palmatin. Unter- 
schiede zeigen sich vor allem in der Drehong und in den Analysen-Ergebnissen. W k  
wcrdcn diesc Verbindung entsprechend den Angaben von €I a a r s ilemnichst iso- 
lieren und den Vergleich damit anstellen. Auch G a e b e 16) erhielt eine Verbindung 
nus den Knollen von Corydalis cava, weiche ein schwer ldsliches Chlorhydrat gab, 
4 Methoxylgruppen besal3 uiid eine jhnliche Drehung hatte, wie rechts-Tetrahydro- 
palmatin. SchlieBlich isolierte noch G. H ey l7 )  aus Dicentra formosa eine bei 1420 
schmelzendc Base. Es wire  von Interesse, weiin man, die genannten Verbindungen mit 
reelits-Tetrahydro-palmatin vergteichen kdnnte. 

Bei niiherer Untersuchung der in Clorydalis cava vorkommenden Phenol- 
basell erhielteii wir zwei Verbindungen, die i:i ihreri Eigenschaften selir deiri 
C o r y b u 1 b i n  Bhriel ten. Die Gewinnung dieser beideu Rasen gelang nach 
den1 Abtrennen dser Hauptmenge des B u 1 b Q c a p  n i n s durch fraktionierte 
Ausschiittelung ihrer Chhoform-Losung mit sehr verd. Salzsaure, wobei 
in den ersten Fraktionen noch etwas Bulb'ocapnin auftrat, worauf ein Ge- 
misch fol,gte, aus welchem ein bei 236-2370 schmelzendes Alkaloid isoliert 
wurde, wahrend zum Schlu5 sogkich fast rein eine zweite davon verschie- 
dene Base V Q ~  Schmp.239-2410 erhalten wurde. Da13 diese letztere Ver- 
bindung Clorybulbin war, zeigte der Vergleich rnit einem als Corybulbin be- 
zeichneten Praparat, ,welches wir Hrn. Geheimrat G a d  a m  e r verdankten. 
Entsprechend den Ang,aben von D o b b i e 8), G a d  a m  e r und B r u n s 9) ist 
C o r y b u l b i n  ein an einer Methoxy1,gruppe e n t m e t h y l i e r t e s  C o r y -  
d a 1 i n. Wir haben dieses Ergebnis neuerlich bestatigt durch 0 b e r f u h.r u n g 
d e s  C o r y b u l b i n s  i n  D e h y d r o - c o r y b u l b i n ,  M e t h y l i e r e n  dieser 
Verbindung und R : e d u k t i o n  derselben zum T e t r a h y d r o k o r p e r ,  der 
sich rnit dem bei 1350 schmelzenden mcem. C '0 r y d a1 i n  i d e n t  i s c h er- 
wies. Auch ldurch Methylieren yon C o r y b u l b i n  mit D i a z o - m e t h a n  
wurde C o r y d a 1 i n erhdten. Nach der endgiiltigen Festlegung der Konsti- 
tuti'on des Corydalins werden wir daran,gehlen, die Stellung der phenolischen 
Hydroxylgruppe' im Gorybulbin zii ermitteln. 

Die Untersuchung d'er bei 236-2370 schmjelzenden rechtsdrehenden 
Phenlolbase, dime wir C o r y p a 1 n i  i n  nennen, h,aben wir in der Weise durch- 
gefiihrt, da13 wir dieselbe in m~ethylalk~oholischer Losung rnit Nitroso-methyl- 
urethan und Atznatron behandelten. Di'e hierb'ei erhaltene. vol!ig m e t h y - 
l i e r t e  V e r b i n d u n g  erwies sich i d e n t i s c h  mit dem frukier beschrie- 
benen re  c h t s - T e t r a  h ydrio - p a l m  a t  in .  Da ferner .das Corypalmin drei 
Methoxylgruppen enthalt, war feslgestellt, da13 in dimeser neuen Base von 
Gorydalis c a w  ein rechts-Tstrahydro-palmatin vao.cliegt, in w'elchem eine 
der 4 Methoxylgruppen als phenolisch'er Hydroxylrest vorhanden ist. Das 

4 )  G a d a m e r ,  Ar. 248, 682 [1910]. 5) 0. I I a a r s ,  Ar. 213, 162 [1905]. 
6 )  G a e b e l ,  A r .  248, 220 [1910]. 7)  G. H e y l ,  Ar. 241, 318 [1903]. 
8 )  .I. D o b b i e ,  L a u d e r  und P a l i a t s e a s ,  SOC. 79, 8'9 [1901]. 
9) J. G a d a m e r  und D. B r u n s ,  Ar. 241, 634 [1903]. 
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Corypalmin steht d a b r  in naher Beziehung zu den Phenolbasen der Co 
1 o m b o w  u r z e 1. Im Zusammsnhang mit Arbeiten uber diese Gruppe von 
Alkaloiden sol1 ,auch die Stellung der phenolischen I-Iydroxylgruppd des 
Cor ypalmins ermittelt werden. 

Beschreibnng der Versuehe. 
r e c h t s - T e t r a h y d r o - p a l m a t i n  

Bei der Darstellung der Alkaloide von Corydalis cava, wovon wir 3.5kg 
trockne Knollen ,verarbeiteSen, verfuhren wir im allgemeinen nach den 
Angaben von Gadamer lo) ;  nur M e n  wir es vorgezogen, durch Aus- 
schiittelung der Btherischen Losung der Alkaloide mittels Atznatrons von 
vornherein eine vollige Trennung der Phenolbasen von den volls&n&g 
alkylierten Verbindungen izu erreichen. Diese letzteren in Laugen unlos- 
lichen Basen haben wir in Salzsaure g l6s t  und dann nach weiterem Hin- 
zufiigen von Salzsiiure eiriige Tage stelien gelassen. Ilierbei schied sich ein 
schwer losliches Chlorhydrat aus, das durch Umlosen aus wal3riger Salz- 
saure gereinigt ,wurde. Die aus diesem Chlorhydsat erhaltene freie Base 
wurde miehrmals aus Benzin umgeliist. Man kommt auch zum Ziel, wenn 
man die rohe Kryslallmasse in einem Extraktionsappqat mit Bther auszieht, 
wobei sich schon ziemlich reiries Alkaloid krystallinisch abscheidet, das 
man durch mehrmaliges Umlosen aus waBrigem Alkohol reinigt. 

Die so erhaltene Base, die wir in einer Menge Ton 15g erhielten, bildete 
farblose bei 1420 schmelzende Krystalle. An der Luft, namentlich be1 
hohener Temperatur, Wbte sich die Verbindung allmahlich gelb, indem 
teilweise Umwandlung i die Dehydroverbindung eintrat. Wenn inan die 
Kryslalle rnit einem Gla stab druckt oder in einer Flasche schuttelt, so 
bemerkt man im Dunkeln eine deutliche blauliche Luminescenz. In den 
meisten organischen Losungsmitteln ist die Verbindung gut loslich, schwerer 
in Ather und Petrolather. Sie bildet ein in Wasser und namentlich in 
Salzsaure schwer losliches Chlorhydfat und untemcheidel sich so scharf 
vom Corydalin, dessen Chbrhydrat im Wasser leicht loslich ist. Trotzdem 
stofit die Trennung dieser Base von Corydalin mit Hilfe der Chlorhydrate 
auf einige Schwi'erigkeiten, weil anscheinend Mischkrystalle auftreten. Die 
Base ist stark aechtsdrehend. 

0.4060 g in 20.1940 g Alltohol gelcist (spcz. Gew. 0.824). 

Die Analyseii der bei 1000 irn Vakuum getrockneten Base weisen auf die Forinel 

0.2071 g Sbst: 0.5359g CO,, 0.1417 g H,O. - 0.05M)g sbst. (nach Z e i s e l ) .  

a (2-dm-Rohr) f9.690. [a]:= +292 50 

C,,II,, 0 4  N. 

0.1333 g Ag J. 
C,,H,, 0,N. Ber. C 70.95, H 7.09, OCH, 34.Y3. 

Gef. )) 70.59, )) 7.66, )) 35.23. 
Dir Aualyse des bei lo00 im Valcuum getrockneten C h l o r h v d r a  t e s  be- 

0.2508 g Sbst. (bei 1000 getrocknet). 0.0944 g Ag C1. 

Das gleiche Resultat ergab die Jod-Bestimmung des Jodmethylats unserer 13ase. 
0.0946 g Sbst. (bei 1000 getrocknet): 0.0455 g AgJ. 

~l:tligl, tlaR cine Verbindung vom Molelculnrgewicht 355 vorliegt. 

C,1H,,04N,HC1. Ber. C1 905. Gef. C1 901. 

C,, HZ5 0, N (CH3) J Ber .I 25 54 Cef J 25 99 

10) -1. Gad a i n e r ,  Ar.  240, 21 119021. 
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Nun haben wir die freie Base in alkoholischer Losung mittels Jods 
ox ydiert . 

0.2g des Alkaloids, 0.4g Jod und Sccm Athylalkohol wurden 3 Stdn. 
im Einschluhhr  auf looo erhilzt. Der durch Abdampfen des Alkohols 
erhaltene Riickstand wurde mit einer Losung von Natriumbisulfit verrieben. 
Die erhalknen gelben Krystalle wurden zuerst aus Wasser und dann aus 
wenig Athylalkohol umgelijst, worauf sie im evakuierten Rohrchen bei 
raschem Erhitzen bei 238-2390 unter Schwarzung und Aufschiiumen 
schmolzen . 

Wir haben nun versucht, durch Einwirkung von Methyl-magnesiumjodid 
auf die quaterngre Verbindung, ahnlich wie sie SpHth  und Lang l l )  
seinerzeit vorgemmmen haben, zum C o r y d a 1 i n zu gelangen, welches 
das niichst hbhere Homologe vorstellen konnte. Wir bekamen dabei ieine 
Dihydroverbindung, welche bei der Reduktion eine bei 164-1650 schmel- 
zende Base liefertc Da die racemischen Corydaline bei 1350 und 158-1590 
schmelzen und im Gemisch mit der vorliegenden Base eine starke De- 
pression der Schmelzpunkte gaben, konnte der vermutete Zqammenhang 
zwischen Corydalin und der vorliegenden Base nicht bewiesen werden. Die 
bei 164-1650 schmelzende Base erwies sich alser identisch init der Ver- 
bindung, die kir fruher aus Palmatinjodid und Methyl-magnesium jodid 
erhalkn hatten. Daher durfte ma.n annehmen, daB die durch Dehydrierung 
aus der neuen Base von CarydaIis cam erhaltene quatern& Verbindung 
identisch ist mit Palmatinjodid. Der Misch-Schmelzpunkt beider Stoffe, 
die bei der gleichen Temperatur schmelzen, gab keine Depression. l)a aber 
diese K6rper mter Zersetzung schunelzen, haben wir sie mit Zink und 
verd. Schmfelsaure zu den entsprechenden Tetlahydro-Verbindungen ie- 
duziert. Beide schmolzen nach dem Uml6sen aus Ather bei 149--1500 und 
gaben nach dem Vermischen Iieine Depression. Damit war sicher erwiesen, 
da8 durch Dehydrierung der neuen oplisch aktiven Base P a l m a t i n  ent- 
steht, &s durch Reduktion in inaktives Tetrahydro-palknatin ubergeht. Dieses 
Ergebnis wurde noch erhktet durch Darstellung der Pikrate und der Chlor- 
hydrate, die h i m  Vergleich der entsprechenden Verbindungen Idcntitat 
aufwiesen. 

C o r y b u 1 b i n u n d C o r y p a 1 ni i n. 
Zur Gewinnung dieser Phenolbasen wurde die auf Il/,l cingeengte 

aithsrische Los-hng der freien Alkaloide von Corydalis cava 2Tage stehen 
gelassen, von der ausgeschiedenen Krystallmassle, die ih der Bauptssche 
aus Bulbocapnin bestand, getrennt und hierauf zuerst rnit 5-proz. und 
dann mit 10-proz. Kalilauge ausgeschiittelt, bis eine Probe rnit verd. Salz 
saure keine Trubung mehr gab; die alkalischen Auszuge wurden sauer 
gemacht, dmn  mit Soda versetzt und einige Tage stehen gelassen. Die 
zienilich reichliche Fallung wurde in 100 ccm Chloroform gelost und mif 
je 50ccm verd. Salzsaure (S ccm konz. Salzdure auf 1 1  Wasser) ausge- 
schiittelt. In den ersten Partien fie1 ein s c h ~ e r  losliches Chlorhydrat aus. 
das aus reinem Bulbcapnin-Chlorhydrat bestand. Die einzelnen Fraktionen 
wurden in die freien Baslen iibergefuhrt und der Schmelzpunkt der er- 
haltenen Produkte bestjknmt. Die mittleren Teile, welche unscharf be1 
180-2100 schmolzen, wwden nochmals mit derselben verd. Salzsaure fralr- 
tioniert. Die bei 180-2100 schmelzenden Gemische wurden wiederholt aus 

11) 1. c.  
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Methylalkohol umkrystallisiert, wobei schliefllich 0.15 g einer einheitlichen, 
bei 235-2360 schnielzenden neuen Phenolbase erhalten wurden. Die letzten 
Teile der fraktionierten Ausschiittelung rnit Salzsaure gaben eine bei 239- 
2410 schmelzende Base, welche mit der bei 235-2360 schmelzenden Ver- 
bindung nach den? Ergebnis des Misch-Schmp. nicht identisch war. 

Die bei 239-2410 schmelzende Verbinduns ist identisch rnit dern von 
anderen Autoren beschriebenen Cory  b u 1 b in. Der Misch-Schrnp. der von 
uns erhaltenen Base mit einem Praparat, das uns Hr. Geheimrat G a -  
d a m e r  zur Verfugung stellte und das bei 239-2410 schmolz, lag namlich 
bei derselben Temperatur. Wir haben die Zugehorigkeit zum Corydalin auf 
hlgende Weise Deuerlich besfitigt. 

WLr fiihrten 0.3g Corybulbin mittels Jods und Alkohols in die bereits 
bekannte Dehydmverbindung uber, methylierten dieselbe rnit einem grol3en 
UberschuB von Dimethylsulfat und Btznatron und reduzierten das erhaltene 
Produkt zur farbbsen Hydroverbindung. Nach dern Pceinigen uber das 
schwer losliche Chlorhydrat lag der Schmp. bei 134-1350: wahrend das 
Gemisch mit racemischem Corydalin (vom Schmp. 1320) bei 133--13-t 5O 
schmolz. Ferner haben wir 0.03g des von uns erhaltenen Corybulbins und 
0.48: Btzkali in 6ccm Methylalkdhol geldst, nach dem Abkiihlen iauf Oo 
1 ccrn Nitroso-me thyl-urethan hinzugegeben, dann 12 Stdn. bei Zimmertem- 
peratur stehen gelassen. Nach dem Abdunsten des Methylalkohols verblieb 
ein Ruckstand, der mit Atzkdi versetzt und mit Bther ausgeschiittelt wurde. 
Das nach dean Abdampfen des Bthers verbleibende Produkt wurde iiiber 
das Jodhydrat gereinigt und hieraus ein bei 1350 schmelzender Korper er- 
halten, der olach den1 Misch-Schmp. rnit naturlichem C o r  y d a  l i  n iden- 
tisch war. 

Die bei 235-2360 schmelzende Base, die wir C o r y p a 1 m i n nennen, 
bildet weiDe Krystallchen, die im Methylalkohol schwer, aber anscheinend 
leichter loslich sind als Corybulbin. Die Base ist rechtsdrehend. 

0.1126 g i i i  29.2680 g Chloroform geldst (spez. Gew. 1.47). 
a(1-dm-Rohr): $1 5820 [a3:=+2NJo. 

Wir werden dieses Ergebnis bei der Darstellung einer grol3eren Menge 
Alkaloids neuerlich prufen. 

Zur Feststellung der Konstitution dieser Verbindung haben wir 0.03 g 
derselben mit Nitmso-methyl-urethan und Atzkali methyliert, genau so, wis 
bei der Methylierung des Corybulbins vorgegangen wurde. Die so erhaltene 
VollsEindig methylierte Base schmolz bei 141-1420, verlinderte nicht den 
Schmp. beim Umlijsen und gab nach dem Vermischen mit rechts-Tetrahydro- 
palmatin (Schmp. 140-1410) den Schmp. 141-141.50. 

Nach diesem Ergebnis und nach dem Resultat der Methoxyl-Bestimmung 
hat das Corypalmin die Konstitution eines rechts-Tetrahydro-palmatins, in 
dem eine der 4 Methoxylgruppen als phenolischer Hydroxylrest mrliegt. 

0.0363 g Sbst. (~iacli Z e i s e 1): 0.0760 g AgJ. 
C,, IT,, 0, N. Ber. OCH, 27.28. Gef. OCFI, 27.68. 

Die Richtigkeit dieser Annahme erhellt auch aus dem Umstand, daB 
eine ziemlich mine Fraktion der genannten Base beim Dehydrieren zur 
Berberiniurnverbindung, vollsthdigem Methylieren und darauffolgendem Re- 
duzieren inaktives T e t r a  h y d r o - p a1 rn a t i n gab. 




