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182, G. Menschikoff: Uber die Alkaloide von Heliotropium

lasiocarpum, II. Mitteil.: Abbau des Heliotridins zum Heliotridan.

{Aus d. Alkaloid-Abteil. d. Staatl. Chem.-Pharmazeut. Forschungs-Instituts, Moskau.”
(Fingegangen am 1r1. Mai 1933.)

In meiner ersten Mitteilung iiber diesen Gegenstand!) habe ich gezeigt,
daB} das Hauptalkaloid von Heliotropium lasiocarpum, das Heliotrin, C,¢H,,NO,
bei der Hydrolyse in eine tertidre ungesittigte Base — das Heliotridin,
CeH,,NO, — und eine einbasische Sdure — die Heliotridinsaure, C(H, (O, —
zerfallt. Aus der Tatsache, dafl das Heliotrin zwei und die Heliotridin-
siure eine Hydroxylgruppe enthilt, wurde gesclilossen, da} die Spaltbase
CH,;NO, zwei Hydroxyle enthalten mul}, von denen die eine im Alkaloid
priaformiert ist, wihrend die zweite bei der Hydrolyse entsteht. Ein direkter
Nachweis der Hydroxylgruppen im Heliotridin nach Zerewitinoff konnte
damals, wegen der Schwerlbslichkeit dieser Base in den dazu geeigneten
Losungsmitteln, nicht erbracht werden. Zur Ausfiillung dieser Liicke studierte
ich die Finwirkung von Benzoylchlorid auf Heliotridin, wobei ein
Di-benzoylderivat, in Form seines schon krystallisierten Chlorhydrats, ohne
Schwierigkeit zu erhalten war. Anderseits gab die Bestimmung der
Methylimidgruppen nach Herzig und Meyer ein negatives Resultat,
wodurch der anfangs vermutete Zusamumenhang des Heliotridins mit den
Basen der Tropan-Gruppen hinfillig wurde.

Der nichste, zur Konstitutions-Aufklarung des Heliotridins fithrende
Schritt muBte naturgemifl in der Darstellung des ihm zugrunde liegerden
sauerstoff-freien gesittigten Korpers — des Heliotridans, C;H;;N — be-
stehen. Die ersten, in dieser Richtung unternommenen Versuche, das Helio-
tridin durch Erhitzen mit Jodwasserstoff und rotem Phosphor auf 200—210¢
direkt zum Heliotridan zu reduzieren, ergaben kein giinstiges Resultat, da
starke Verharzung eintrat und das Produkt nicht einheitlich war. Aullerdem
waren die Ausbeuten sehr gering, so daf} dieser Weg verlassen werden mufte.

Es wurde dann versucht, das Ziel durch Ersatz der Hydroxyl-
gruppen durch Chlor und Reduktion des erhaltenen Kérpers zu erreichen.
Obwohl ich auch auf diesem Wege auf unerwartete Komplikationen stiel,
gelang es schlieBlich doch, so zum reinen Heliotridan, CgH,;N, zu gelangen.

Bei vorsichtiger Einwirkung von Thionylchlorid auf Heliotridin
lieBen sich beide Hydroxylgruppen durch Chlor ersetzen. Das entstehende
Dichlorderivat erwies sich als sehr unbestindig; es wurde als solches nicht
isoliert, sondern direkt der katalytischen Reduktion mit Hilfe des
Adamschen Platinoxyd-Katalysators unterworfen. Die Reaktion verlief nicht
ganz den Erwartungen gemil3: die Doppelbindung des Heliotridins wurde
zwar hydriert, aber von den zwei Chloratomen nur eines durch Wasserstoft
ersetzt. Das so gewonnene Chlor-heliotridan, C;H,,NCl, ist zwar relativ
bestindig, erleidet aber beim Erhitzen und auch bei langerem Stehen in
der Kilte eine interessante Umwandlung, bei welcher sich aus dem klaren
O1 farblose Krystalle abscheiden, die, im Gegensatz zun #dther-lostichen Chlor-
heliotridan, dther-unléslich und wasser-10slich geworden sind. Die willrige
Losung gibt mit Silbernitrat einen Niederschlag von Chlorsilber. Das Chlor
des Chlor-heliotridans ist also in ionisierbare Form {ibergegangen. Worauf
diese Umwandlung beruht, bedarf noch der niheren Untersuchung.
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Die weitere Reduktion des Chlor-heliotridans zum Heliotridan
hat mir ebenfalls einige Schwierigkeiten gemacht. Weder durch langeres
Kochen mit Jodwasserstoff und Zinkstaub, noch durch katalytische Hvdrie-
rung mit Palladium-Calciumcarbonat nach Busch und Stowe, gelang es,
das Chlor zu eliminieren; das Chlor-leliotridan wurde bei allen diesen Reduk-
tionsversuchen unveridndert zuriickgewonnen. Dagegen gelingt es verhiltnis-
maig leicht, das Chlor durch Erhitzen mit Natriumiathylat-Iésung ab-
zuspalten. Dabei entsteht eine ungesittigte Base CH;;N — das Heliotriden,
— das isoliert und charakterisiert werden konnte. Unterwirft man das Chlor-
heliotridan der Reduktion mit Natrium und Alkohol, so wird das
Chlor ebenfalls abgespalten, die Reaktion verlauft aber nicht einheitlich,
und man erhdlt ein Gemisch von Heliotridan, C;H;;N, und Helio-
triden, CgH3N. Durch Nachhydrieren dieses Gemisches mit dem
Adamschen Katalysator kommt man schheBlich zum reinen Heliotridan,
das in Form eines farblosen, vollstindig perinanganat-bestindigen Oles er-
halten und durch die Darstellung einiger Salze charakterisiert werden konnte.

Uber die Konstitution des Heliotridans kann zurzeit folgendes
ausgesagt werden: Da diese Base C,H ;N vollstdndig gesittigt ist und keine
Methylimid-Gruppe enthélt, mul} sie ein System von zwei Ringen darstell>n,
und zwar mul} das Stickstoffatom gleichzeitig an der Bildung beider Ringe
beteiligt sein. Da das Heliotridan ferner mit keinem der bisher beschriebenen
Korper von der Formel CH ;N identisch zu sein scheint, so haben wir es
wahrscheinlich mit einer neuartigen bicyclischen Ringkombination zu tun.
Dasselbe gilt natiirlich auch fiir das Heliotrin, welches sich vom Helio-
tridan durch Einfithrung einer Doppelbindung und zweier Hydroxyvigruppen
ableitet.

Iis wird meine nichste Aufgabe sein, die Natur des im Heliotridan ent-
haltenen Ringsysteins aufzukliren und wenn dieses Problem gelost ist, wird
man zur Aufklarung der Stellung der Hydroxylgruppen und der Doppelbindung
schreiten konnen.

Zum Schluff mochte ich dem ILeiter der Alkaloid-Abteilung, Hrn. Dr.
A, Orechoff, fiir das rege Interesse an dieser Arbeit, sowie fiir seine wert-

vollen Ratschlige meinen besten Dank aussprechen.

Beschreibung der Versuche,
Kinwirkung von Benzoylchlorid auf Heliotridin.

1 g Heliotridin wurde in 6 ccm wasser-freiem Pyridin gelost, unter
Kiihlung tropfenweis2 mit 4 g Benzoyvlchlorid versetzt und {iber Nacht
bei Zimmer-Tenmperatur stehen gelassen. Der Kolben-Inhalt wurde in kaltes
Wasser gegossen, die Liosung bis zur alkalischen Reaktion mit 2-n. NaOH
versetzt und 1nit Ather ausgeschiittelt. Die #dtherische Lésung wurde mit
Natriumsulfat getrocknet, der Ather entfernt und die Pyridinreste im Vakuum
auf dem Wasserbade vertrieben. Der &lige Riickstand wurde in absol. Ather
gelost und in die Losung ein Strom getrockneten Chlorwasserstotts eingeleitet.
Das Chlorthvdrat fiel als beim Verreiben krystallisierendes Ol aus. Nach
3-maligem Umkrystallisieren aus absol. Alkohol stellte es grofle, weille, in
Wasser leicht losliche Prismen vom Schmp. 180° dar.

0.3035 ¢ Shst.: 7.55 coem /- AgNO,-1Losg.

CoH (NOL(CITLCO), HCL Ber. C18.87, Gef. €1 5.8z,
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Darstellung des Chlor-Heliotridans.

15 g zerkleinertes und im Vakuum iiber Schwefelsiure getrocknetes
Heliotridin wurden tangsam, unter Kithlung mit Eiswasser, mit 40 g Thio-
nylchlorid versetzt, wobei eine stiirmische Reaktion unter starker Wirme-
Entwicklung eintrat. Naeh 1-stdg. Stehen bei Zimmer-Temperatur wurde
1 Stde. auf dein Wasserbade erhitzt, wobei der Kolben-Inhalt homogen und
bedeutend dunkler wurde. Nach dem Erkalten wurde das Reaktionsprodukt
in kaltes Wasser gegossen, die entstandene Trithung abfiltriert, bis zum deut-
lich wahrnehmbaren Geruch mit konz. Ammoniak versetzt und das aus-
geschiedene Ol mit Ather ausgeschiittelt. Die Base wurde der #therischen
Lésung durch Ausschiitteln mit 2-n. Salzsdure wieder entzogen und nach dem
Neutralisieren der freien Salzsiure (auf Kongo) mit 2-n. Natronlauge der
Hydrierung unterworfen. Der Katalysator wurde aus 1 g Platinchlorid
hergestellt. Die Wasserstoff-Absorption danerte ca. 7 Stdn. Nach dem Ab-
filtrieren von Platinschwarz wurde die gelbliche, freie H(Cl enthaltende Losung
bis zur stark alkalischen Reaktion mit 2-n. Natronlauge versetzt und das
ausgeschiedene Ol mit Ather ausgeschﬁttelt Nach dem Trocknen mit Natrium-
sulfat wurde der Ather vermittels eines Dephlegmators abgetrleben und der
Riickstand im Vakuum iiberdestilliert. Bei 84—85° (10 mm) ging ein farb-
loses, in Wasser schwer losliches, gegen Permanganat bestindiges Ol iiber.
Ausbente 11 ¢

Moy, == —133.5° (ohne Losungsmittel).
0.2201 ¢ Shst.: 0.4844 g CO,, 0.1733 ¢ H,0. — 0.1330 g Sbst.: 10.65 cem N (177,
742 mm). —- o0.1426 g Shst.: 0.1260 g AgClL

CHNCl.  Ber. C 60.16, H 8.84, N 8.78, Cl 22,22,
CGef. ,, 60.02, ,, 8.81, ,, 8.98, 21.80.

Im Destillationskolben Dbleiben kleine Mengen einer langsam krystaliisierends
ither-unlostichien, in Wasser jedoch leicht 18slichen Substanz zuriick, deren witsi
Losung mit Silbernitrat eine Reaktion auf Halogen gibt.

Pikrat des Clhilor-heliotridans: Wird nach Vermisclien von alkoliol. Lésunge:
der Base und Pikriusidnre durch Umkrystallisieren aus viel Wasser in Form von feinei,
gelblichen Nuadeln erhalten: Schmp. 212° unt. Zers.

3

o0.1222 ¢ Bhst.: 15.4 cem N (15°% 754 mm).
CoH ) NCL CeHL(OH) (NOy);. Ber. N 1442, Gef. No1q.50.

Darstellung des Heliotridens.

12 ¢ Natrium wurden in 150 ccn absol. Alkohol gelost, zu der Losung
8 g Chlor-heliotridan gegeben und auf deni Wasserbade unter Rijckflui
59 tdn gekocht, wobei ﬂch Kochsalz ausschied. Nach dem Erkalten wurde
der Kolben-Inhalt bis zur sauren Reaktion mit 2-n. Salzsiure verselzt, der
Alkohol mit Wasserdampf abgetrieben und die wallrige Losung mit 30-proz.
Natronlange stark alkalisch gemacht. Das mit Wasserdampf iibergetrichene
Ol wurde mit Ather ausgeschiittelt und die itherische Losung mit Natrium:-
sulfat getrocknet. Nach dem Abdestillieren des Athers mit Hilfe eines 1e-
phlegmators wurde der Riickstand im Vakuum iiberdestilliert; hierbei ging
nahezu alles bei 54—55° (12 mm) itber. Ausbeute 4.6 g. Tarbloses, in Wasser
schwer 18sliches, Permanganat in verd. Schwefelsiure intensiv reduzierendes OL

[y, = —10.5° {oline T.0sungsmittel).
0.0410, 0.1312 g Sbst.: 0.4010, 0.3700 g COy, 0.1341, 0.1200 g 1,00, — 0.1190 g Sh=t.:
P2 oot N (7%, 750 mam).
C,JH N, Ber. C 78.00. II 10.64, N 1I.38.

Gef. ,, 77.06, 75,14, ,, T0.OHy, 10.74. ,, I1.45.
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Darstellung des Heliotridans.

Fine Losung von 10 g Chlor-heliotridan in 400 cem absol. Alkohol
wurde allmihlich mit 30 g Natrium versetzt. Nach Auflésung des Natriums
wurde der Kolben-Inhalt mit 300 ccin Wasser verdiinnt, mit 10-proz. Salz-
sdure kongosauer gemaclht und der Alkohol mit Wasserdampf abdestilliert.
Die willrige Losung wurde mit 30-proz. Natronlauge alkalisch gemacht, das
ausgeschiedene Ol mit Wasserdampf abgetrieben und das Destillat mit Ather
ausgeschiittelt. Nach dem Trocknen der atherischen ILosung mit Atzkali
wurde der Ather mittels eines Dephlegmators abgetrieben und der Riickstand
im Vakuum destilliert, wobei fast alles bei 53—54° (10 mm) {iberging. Aus-
beute 6.5 g. Da das erhaltene Produkt gegen Permanganat ausgesprochen
ungesittigt war, wurde es einer Nachhydrierungnach Adams unterworfen.
Zu diesem Zwecke wurden 5 g in 50 ccm Methylalkohol gelost, mit dem aus
0.5 g Platinchlorid lergestellten Katalysator versetzt und mit Wasserstoft
geschiittelt. Die Reduktion verlief duBlerst rasch: Im Verlauf von 15 Min.
wurden ca. 300 cem Wasserstoff aufgenommen, worauf die Absorption zum
Stillstand kam. Nach dem Abfiltrieren des Platinschwarzes wurde der Methvl-
alkohol mit Hilfe eines Dephlegmators abgetrieben und der Riickstand unter
gewohnlichem Druck destilliert, wobei er bei 16g—170° iiberging. Das Pro-
dukt stellte ein farbloses, im Alkohol und Ather leicht 18sliches, in Wasser
schwer 16sliches Ol dar; die wiBrige Lésung triibte sich beim Erwarmen.
Gegen Permanganat ist der Stoff vollkommen bestindig.

iajp = —068° (ohne Losungsmittel).

0.1405, 0.1331 g Shst.: 0.3940, 0.3734 g CO),, 0.1530, 0.1467 ¢ H,O0. — 0.1050 g Shst.:
10.3 cem N (20 756 mm).

CgH,;N.  Ber. C 76.72, H 12.08, N 11.20.
Gef. ,, 76.47, 76.50, ,, 12.23, 12.33, ,, I1.10.

Jodmethylat: 2.5 g Heliotridan wurden in 20 ccm Methylalkohol
gelost und mit 5 g Jodmethyl versetzt. Die Reaktion verliuft unter starker
Wirme-Entwicklung und ist nach 30 Min. beendet, da die Lésung dann auf
Lackmus keine alkalische Reaktion mehr zeigt. Von ihr wurden etwa 15 cem
Methylalkohol abdestilliert und zu dem mit Fiswasser gekiihlten Rest sehr
langsam absol. Ather hinzugesetzt. Das Jodmethylat fiel in Form gelblicher,
in Wasser und Alkohol sehr leicht lislicher Nadeln aus, die, ohne zu schmelzen,
bei 240—250° verkohlen.

0.3061 gSbst.: 11.4 cem n/;-AgNO-Losg. -— CJH (N .CH,J. Ber. J 47.52. Gef. J 47.26.

Pikrat. Wird durch Mischen von alkohol. Losungen des Heliotridans und Pikrin-
sdure erhalten. Aus Wasser gelbe, in Wasser und Alkohol schwer losliche Nadeln ;.
Schmp. 236° unt. Zers.

0.1218 g Shst.: 17 cem N (16°, 750 mm).
CgH ;N,CeH,(OH) (NO,);. Ber. N 15.82. Gef. N 15.98.



