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46. Paul Rabe und Karl Kindler: Zu Synthesen in der Reihe der 
China-Alkaloide (Zur Kenntnis der China-Alkaloide, XXX. Mitteil.*)) . 

[Aus (1 Chem Staats-Institut d. rniversitat Hamburg 
(Bingegangen am 10. Januar 1939 ) 

Die partielle Sj nthese des Chininsl) und die Totalsynthese des noch wirk- 
sameren H y  dr  ochinins2) -- bekanntlich ist dieses A&aloid der China-Rinde 
im Chinin des Handels stets (zu etwa 10%) vorhanden - bestehen beide in 
ihrer letzten Stufe in der Hydrierung eines Ketons zu einem sekundaren 
Alkohol, nainlich des Chininons zum Chinin und des Hydro-chininons Zuni 
Hydro-chinin. AuBer diesen Heilmitteln lafit die Theorie im Sinne des Schemas 
die Bildting von je 3 weiteren sekundaren Alkoholen ~oraussehen~).  

Das Experiment hatte von diesen stereo-isomeren Pormen noch auffinden 
lassen 

in der Chinin-Keihe das Chinidinl)  
in der Hydrochinin-Reihe das Hydro-chin id in  und das 

E p i  h y dr  o c 11 in  i d in  4). 

Die Zuordnung zu einer bestimmten der obigen 4 Formen, in denen -1 
und - den Drehungssinn an einem Asynimetriezentrum bedeutet, ermaglichten 
erst 1932 die in der Arbeit ,,Stereochemische Forschungen 11"5) niedergelegten 
Tatsachen und deren gedankliche Verwertung. So entstanden die Reihen iin 
Sinne obiger 4 Formen 

1\- I11 I1 1 
Chinin Epichinin Epichinidin Chinidin 

II ydro-chinin Epihydro-chinin Epihydro-chinidin Hydro-chinidin 

Es fehlte also noch die Partialsynthese des Epichinins und Epichinidins 
und die Totalsynthese des Epihydrochinins, menn man hier von den Total- 
synthesen des Chinins und der ubrigen 3 Glieder der Chinin-Reihe absehen will. 

Nun haben inzwischen Untersuchungen von Rabe  und H e l m u t  Hd te r ,  
die an anderer Stelle mitgeteilt werden sollen, die Abscheidung und Charak- 
terisierung des Paares Epichinin und Epichinidin betrachtlich erleichtert. 
Dieser Umstand versetzte uns in die Lage, jene bereits 1918 angestellte Unter- 
suchung zu beendigen. Damals gluckte namlich durch Auffindung einer neuen 
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*) XXIX. Mitteil.: A. 514, 61 [1934]. 
1) R a b e  u. K i n d l e r ,  B. 51, 466 [191S]. 
2)  R a b e ,  H u n t e n b u r g ,  A l b r e c h t  S c h u l t z e  u. Volgcr, B. 54, 2487 [1931] 
3, R a b e ,  A. 492, 244 [1931] u. voraufgehende Mitteil., besontfers B. 8.5, 522 j19221, 

s, A. 492, 242 [1932]. 
z. B. S. 526 u. 531. 4, 13. 64, 2199 [1931], u. A. 492, 257, FuBnote I) [1932]. 



264 Rabe,  Kindler .  [Jahrg. 72 

n i ch tka ta ly t i s chen  Methode der Hydrierung die partielle Synthese des 
Paares Cliinin und Chinidin aus deni Chininon und daniit aus dem Chino- 
toxin niit noch nicht geschtossenem Chinuclidin-Ring. Wir benutzten namlich 
a i r  Hydrierung Aluminiumpulver in alkoholischer Lasung bei Gegenwart \-on 
Xatriumathylat, ein Reduktionsmittel, das wohl die Carbonylgruppe anzu- 
greifen vermag, aber nicht oder doch nur ausreichend schu-er eine andere unge- 
qattigte Gruppe, die Vhylgruppe, die durch ka ta ly t i s ch  angeregten Wasser- 
.;toff leicht reduzierbar ist. 

Wir hatten die danials ubrig gebliebenen Ruckstande von solclien Ke- 
duktionsversuchen verwahrt . Jetzt gelang aus ihnen aucli die Isolierung dei 
Ep ich in ins  \vie des Gpichinidins  

Beschreibung der Versuche. 
Das hixterbliebene obige Basengemisch mit wenig L6sungsmittel mog 

'714 g .  Seine Auflosung in verd. Salzsaure, die eben lackmus-sauer reagierte. 
vmde wiederholt ausgeathert. Die ausgeatherte Losung wurde mit Natron- 
lauge und &her behandelt, wobei sich der kleinere Teif der in Freiheit ge- 
setzten Basen in Ather loste, der grofiere sich als Schrriiere absetzte. Die ab- 
getrennte atherische Losung hinterliel3 nach dem Trocknen 57.3 g eines zahen 
Cjls. Aus ihni wurde in der ublichen Weise noch vorhandenes Chinin als in 
-1lkohol schwer losliches neutrales Tartrat (3 .3  g Salz) uiid darauf noch vor- 
handenes Chinidin als in Wasser schwer losliches saures Tartrat (13.5 g Salz) 
entfernt. Aus der weinsauren Mutterlauge wurden die restlichen Basen frei- 
gemaclit und dann mittels wafiriger Schwefelsaure in das neutrale Sulfat iiber- 
gefiihrt. Aus der hinreichend konzentrierten wafirigen Losung (71 g) krystalli- 
sierten allmahlich 14.1 g eines Salzes aus, das wie erwartet niit dern von Rabe  
aufgefundenen D oppelsalz6) identisch war, nimlich mit dem neutralen 
E p i c  h in  in  - E p i ch in  id  i n - su  1 f a t  der Pormel C,oH,,O,N,. C,,HZ4O,N,, H$O, 
+ 6 H,O. Diese Verbindung erkennt und identifiziert man aufierordentlich leicht 
durch Schmelzpunkt und Loslichkeit : in ein Bad von 95O gebracht, sintert sie 
gegen looo, schmilzt bei 101-1030 und schaumt bei etwa 1 1 5 O  auf ; und in 
Athanol liist sie sich spielend und kommt auf Zusatz von Wasser in derben 
Krystallen wieder heraus. 

Z m  weiteren Sicherstellung der Anwesenheit der beiden Epibasen in deni 
1)oppelsulfa.t dienten 2 bisher noch nicht beschriebene Salze 6). Einerseits 
lieferte die wafirige ,4uflosung des Sulfats durch Umsetzung mit der berechneten 
Nenge Bariumbromid neu t r a le s E p i c  h in  in- h y d r  o b r o mid als Krystalle 
\'on der Zusammensetzung C,,H,O,N,, HBr+3H,O und vom Schmp. 71-77O 
und Aufschaumen von 108O ; andrerseits lieferte die alkoholische Auflosung des 
Sulfats durch Unisetzung mit der berechneten Menge Aminoniumrhodanid 
n e 11 t r a 1 e s E p ic h ini  din-  h y dr  or h o d a n i  d als Krystalle von der Zusammen- 
setzung C,,H,,O,N,, HCPi und voni Schnip. 193O. 

6, Hierubcr werden Rabe  11 H e l m u t  IToter an andrer Stelle in einer Mitteilung 
.,Zur Charakterisiernng und Herstellung des Epichinins und Rpichinidins" eingehender 
berichten. 




