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Alkohol ausgekocht. Nach Behandeln mit Kohlc fallte man mit Ather. Rohausb. 3 g 
(36% d.Th.); Schmp. 255-2580 nach mehrmaligem Umkrietallisieren aus Alkohol 261O 
(Zers.). 

[C',,H,,O,N]Br (282.2) Ber. C 51.06 H 4.26 N 4.96 Br 28.37 C-Methy19.57 
Gef. C 50.80 H 4.39 N 4.92 Br 28.17 C-Methyl2.88') 

l-Methyl-3-athyl-6-carboxy-chinoliniumbromid (XI). a) Aus N-Yethyl -  
N-benzyl-p-amino-benzoesaure (JX): 2.4g III und 4.9g a-Athyl-acroleindibro- 
mid (VII) d e n  in 40 ccm Dioxan echwaoh gekocht. Die bei i  Stahbnlessen iiher Nacht 
auageschiedene, tailweise krist. Substanz wurde auf Ton abgepreDt. Rohausb. 1.3 g (45% 
d.Th.); Schmp. 239O (Zen.) nach mehrmaligem Umkriatalliaieren aus Alkohol. 

b) Aus N-Methyl-p-amino-benzoesaure (IV): 1.5 g IV und 4.8 g VII d m  
in 40 ccm Dioxan 2% Stdn. zum Sieden erhitat. Nach 45 Min. beg= die A-heidnng 
einea ole. Des beim Stehenlessen iiber Nacht auegeachiedene Mataria1 d e  a d  Ton 
abgepreDt. Ausb. 1.6 g (55% d.Th.): Sohmp. 238O (Zers.) nach mehrmaligem Umkriatal- 
lisieren aus Alkohol. 

[C,&O.JV]Br (296.2) Ber. C 62.70 H 4.73 N 4.73 Br 27.83 
Oef. C 62.48 H 5.05 N 4.18 Br 27.30 (a) 

IS C 52.57 H 4.91 N 4.68 Br 27.09 (b) 

94. Rudolf Grewe nnd Wilhelm Wnlf: Die Urnwendlung des 
Colchicins dnrch Sonnenlicht 

[Aue dem Institut fiir Organische Chemie der Universitiit Kiel] 
(Eingegangen am 9. April 1951) 

Wchicin wird in waDriger Lbaung durch Sonnedicht feet quan- 
titativ in ein Gemiech aus a-. 8- und y-Lumicolchicin verwendelt. 

Vor mehr ds 75 Jahren het der Gerichtschemiker H. S t ruwe l )  die Ein- 
wirkung von Sonnenlicht auf Colchicintinkturen untemucht und featgestellt, 
deD das Colchicin dabei ,,vollstandig den C&8rekter ehea &keloide veriert" 
Sp&ter teilte M. W. Scovillea) mit, daB in einer C ~ l ~ h i ~ i n - U s ~ n g ,  welche 
9 Jahre im Licht geatenden hette, ein schwerloslicher Bodensatz entstenden 
war. Im Jahre 1927 fend R. Machts), den nur der kunwellige Anted dea 
Lichtes fur diem Veriinderungen dea Colchicina verantwortlich zu mechen int. 

Vor einiger Zeit hat R. Grewe') die Zersetzung dea Colchicbis durch UV- 
Licht genauer untersucht. Es zeigte sich, deO dea Absorptionespektrum dea 
Colchicins in charekteristischer W e b  veriindert wird, wenn man die waOrige 
Usung mit dem Wcht dea Magnesium-Funkena intensiv beatrahlt. Aus der 
bestrehlten Losung lieB sich in Behr geringer Ausbeuta ein neuer Stoff von der 
Zusammenwtzung des Colchicins ieolieren, welcher ,,Lu micol chicin" ge- 
nannt wurde. 

Dieses Ergebnis wurde kiinlich von F. Santavy5)  beatatigt und vervoll- 
stgndigt. S a n t e v y  hat eine wiiBrige Colchicin-Usung in offener Porzellen- 

unter einer Hohensonne bestrehlt und neben ,hanigen Stoffen zwei 

I) Ztechr. analyt. Chem. 10, 164 (18731. ,) Journ. Pharm. et  C'him:!H, 132 (19201. 
a) Science 66, 663 [1927]. 
5, BiologickB lkty 81, 246 [19jo]. Wir danken Hm. Prof. S a n t a v y  fur die Zusen- 

- __- 

') Naturwise. 88, 187 [1946]. 

dung der Origidarheit. 
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Bestrahlungsprodukte in geringer Ausbeute erhalten, die er Lumicolchicin I 
und Lumicolchicin I1 nennt. Anderemeits hat er kristalli$iertes Colchicin in 
dunner Schicht 5 Jahre dem Sonnenlicht ausgesetzt und dabei eine kleine 
Menge Lumicolchicin I bekommen. 

Inzwischen haben such wir die Lichtreaktion des Colchicins praparativ t u  
verbessern geaucht, indem wir Colchicin-Ikisungen mit verschiedenen kunst- 
lichen Lichtquellen bestrehlten, mit und ohne Verwendung von Lichtfiltern 
oder Sensibiliaatoren. Es zeigte sich, daB nicht so sehr die Art der Lichtquelle 
fiir das Gelingen der Reaktion entscheidend ist, sondern mehr noch der Zu- 
stand der L6sung und die Form, in der sich das Beatrahlungsprodukt abschei- 
det. Die weiteus besten Egebnisse lieferte - unter Einhaltung bestimmter 
Versuchsbedingungen - das Sonnenl icht .  

Wenn man sorgfaltig gereinigtea Colchicin in etwta 0.2-proz. wiiDriger Lo- 
sung unter LuftabschluB dem Sonnenlicht aussetzt, so kann man schon nech 
'wenigen Tagen die Bildung des schwerliielichen ,,Lumicolchicins" beobachten, 

Ibbild. 1. Urnwandlung von 
Colchicin durch Sonnenlicht . 

welches die Wandung den GefaBes kristal- 
linisch iiberzieht. Bei gutem sonnigen 
Wetter vergr6Bern sich die silbergliinzen- 
den, moosartigen Nadelbiischel rasch, bis 
sie eine Liinge von fast 1 cm erreichen, 
wobei sie sich von der Wand ablosen und 
t u  Boden sinken. Es iet zweckmaBig, die 
Losung in einem Rundkolben zu beatrah- 
len, derart, daB sich die Kristalle in dem 
nech unten hangenden Halse sammeln 
konnen. Auf diese We& entzieht sich das 
Reaktionsprodukt der weitemn Lichtein- 
wirkung, wahrend gleichbeitig die innere 
Kalbenwand vollkommen blank bleibt, so 
daB das Licht ungehindert-in die Rest- 
losung eindringen kann. Aus der neben- 
stehenden Abbildung 1 ist die sehr einfache 
Versuchsanordnung ersichtlich. Nech 5-i 

Wochen ist fast kein Colchicin mehr in der Liisung vorhanden; die Menge des 
ebgeachiedenen Bestrahlungsproduktes kenn unter gtlnstigen Bedingungen bis 
ku 95% des eingesetzten Colchicins betregen. 

Dime Umwandlung des ColchiCins mit seiner mhezu quantitetiven Aus- 
beute stellt eine Lichtreaktion dar, wie sie nur selten in der Organischen 
Chemie beobachtet wird. 

Das Bestrahlungsprodukt ist nicht einheitlich. Es laBt sich in 3 kristalli- 
sierte Fraktionen zerlegen, die sich durch ihre Gslichkeit in Alkohol vonein- 
ander unterscheiden. Der sich aus einer gesiittigten alkoholischen %sung der 
Mischung zuept abscheidende Stoff schmilzt bei 1640. Er  verliert beim Trock- 
nen i.Hochvak. allmiihlich 1 Mol. Waaser und schmht  denn, nachdem das 
intermediiir entstandene amorphe Produkt durchkristtallisiert ist, bei 206O. 
Wir nennen des 'so gebildete, hygroskopische Produ kt a - L u mi c h o 1 chi  c i n. 
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Leichter loslich in Alkohol ist dee p-Lumicolchicin. D i m  hchmilzt 
ebenfells bei 2060 und gibt mit dem getrockneten- a-Lumicolchicin keine 
Schmelzpunkts-Erniedrigung. Es untemcheidet sich aber von der a-Fo& 
durch den Drehwert und durch sein sonstiges Verhalten, welches weiter unten 
niiher beachrieben wird. Meistens erhalt man des P-Lumicolchicin zuerst in 
einer instebilen Form vom Schmp. 183O, die sich beim Aufbewahren oder euch 
beim Umkristellisieren spontan und quantitativ in die hochschmelzende Form 
nmwandeln kenn. Eine Ruckvexwandlung in die niedrig schmelzende Form 
ist denn nicht mehr moglich. Beide Formen dea P-Lumicolchicina haben den 
gleiohen Drehwert. 

Des dritte Bestrahlungsprodukt, welches in Alkohol am leichteeten loslich 
ist, schmilzt bei 2680. Sein Drehwert ist im Gegenmtz zu den vorher isolierten 
Produkten stark negativ. Wir nennen ea y-Lumicolchicin.  

,411e drei Lumicolchicine kristtllliaieren in forblosen, weichen Nadeln md 
haben die gleiche Bruttozusammensetzung wie des Colchicin. I n  der folgenden 
uberaicht sind die cherakteristischen Deten den Literaturwerten fur das Col- 
chicin gegenubergeatellt. 

~ ~ _ _ ~ - ~ _ _ _ _ _ _ _ _ ~ _ ~ _ _  -_-_ ______ 

Tafel. E i g e n s c h a f t e n  von a-,  p-  u n d  y-Lumicolch ic in  
. 

Colchicin . . . . . . . . . . . . . . . . .  
a-Lurnicolchicin, waeserfrei . . . . . . . . .  
a-Lumicolchicin, in hydratiaierter Form . . .  
p . Lumicolchicin, hochechmelzend . . . . . .  
P-Lumicolchich, niedrigschmelz. Form, instabil 
y-Lurnicolchicin . . . . . . . . . . . . . . . .  

_ _ _ _ ~ _ _ ~ _ _ _ _ _ _ _ _ _  -~ 

206O 
1640 
206O 
183O 
2680 

+ 106O 
+ 810 
+ m a  ' 

+ 304O 
-4450 

Des y-lumicolchicin ist identisch mit dem ,,Lumicolchicin", welchea wir 
friiher duroh Bestmhlung einer Colchicin-%sung als einziges Reakt ioqro-  
dukt erhalten h t t e n .  Auch des Sent ivysche  Lumicolchicin I1 durfte die 
gleiche Verbindung sein. S a n t e v y  gibt fiir sein Produkt den Schmp. 278O 
und den Drehwert aD : -364O an. Das Lumicolchicin I, f i i r  welches S e n t a v y  
den Schmp. 184-186O und den Drehwert aD: +306O angibt, ist Behr wahr- 
scheinlich identisch mit der instabden Form u m r e s  P-Lumicolchicina. 

Bemerkenswert sind die W-Absorptionskurven der Lumicolchicine, die ton 
der Kurve des Colchicina stark ebweichen (Abbild. 2). Die Extinktionskoeffi- 
zienten ftir die wesaerfreie und die hydratiaierte Form des a-Lumimlchicins 
fallen sehr nehe zuaammen; sie sind deahalb durch eine einzige Kurve wieder- 
gegeben. Auch die Kurven fiir die beiden (3-Lumicolchicine sind praktiach mit- 
einender identisch. Dagegen sind sie deutlich verschieden von der Kurve fur 
daa a-Lumicolchicin, wodurch aich erneut die Vemchiedenheit der beiden bei 
2060 schmelzenden Beatrmhlungaprodukte trotz des Ausbleibens einer Schmelz- 
punkts-Erniedrigung bu erkennen gibt. Das y-Lumicolchicin schlieBlich, wel- 
chea sich von den P-Formen durch Schmelzpunkt und Drehwert weitgehend 
uniemcheidet, gibt mit diesen fest das gleiche UV-Absorptionsspektrum. Die 
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kunwelligen Teile der Kurve bis 320 mp decken sich vollkommen; lediglich 
bei der langwelligen breiten Bande zwischen 320 und 360 mp liegen die log E- 

Werte fur das y-Lumicolchicin etwa um 0.05 Einheiten iiber der gestrichelten 
Kurve. 

Charakteristisch fiir die Lumicolchicine ist ihr Verhalten bei der kataly- 
tischen Hydrierung. Des a-Lumicolchicin iet mit PtO, als Katalysetor nicht 

ninmpc- 

hydrierbar, wiihrepd p- und y-Lu- 
micolchicin unter gleichen Be- 
dingungen 2 Moll. H, aufnehmen. 
So zeigt sich auch hier die Aus- 
nahmestellung des a-lumicolchi- 
cina und die Bhnlichkeit von p- 
und y-Lumicolchicin, die schon 
in den Extinktionskurven zurn 
Auedruck gekommen war. Die 
Tetrahydroprodukte &us p- und 
y-Lumicolchicin sind aber nicht. 
miteinandm identisch. Beide sind ' 

gegeniiber Benzopereiiure immer 
noch ungeaiit tigt und verbrauchen 
raech 1 Atom Sauerstoff. Bei 
liingerer Einwirkung steigt der 
Seuerstoff-Verbmuch nooh weiter 
en. 

EE folgt daraw, den bei der 
Bestrahlung des Colchicina die 
Zahl der reaktionsfiihigenDoppe1- 

Abbild. 2, Extinktionakurven im Ultreviolett bindungen nicht oder hijchstens 
n-Lumicolchicin um einaabnimmt. Unser friiherer 

. . . . . . . . . . . . . . Colchicin Erkliirungwerauch, wonach ,,die 
Doppelbindungen dea Colohicin- 

molekiila unter dern EinfluB des Liohtes in den aromatischen Bindungmustand 
iibergehen", kann dernnach fur p- und y-lumicolchicin nicht aufrechterhalten 
werden. 

Ich danke Hm. Dr. Dialer ,  .Basel, f i i r  die Measungen der UV-Spektren, ferner Frln. 
Dr. N o l t e  fUr die experimentelle Nacharbeitnng und Erganzung dea Vereuchsteils (G.) .  

Beachreibung der Vensucbe 

D e r e t e l l u n g  d e r  Lumicolchicine:  1.3Og minee Colchicin werden in 500 ccm 
auegekochtem Waaaer unbr gleichzeitigem Durchleiten von reinem Stickatoff ge lk t  und 
die k u n g  AM i.Vak. in einem Rundkolben (Jenaer Glse) eingeschmolzen. Der 
Kolben darf n i c k  ganz geWlt win, demit eich die Fliiasigkeit ausdehnen kenn. Der 
gmchlossene Kolben wird sodam, mit dem Hals nach unten, in die praUe Sonne gestellt. 
Nach 2 Monaten haben rich 1.21 g Eeatrahlungsprodukt (9304 d.Th.) in lockeren, weikn 
Nadeln abgeschieden. die den genzen unteren Teil des Kolbene erfiillen. 

Dieaer Versuch, welcher die bisher beaten Ausbeuten ergeb, ist in Abbild. I wider- 
gegeben. Die Aimbeuten werden sehr vie1 schlechter, wenn des Colchicin nicht rein ist; 
auch muO man Glnck mit dem Wetter heben. 

----__ p- u. y-Lumicolchicin 
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Dan Reaktiomprodukt wird in e t r a  20ccm Alkohol unter RiickfluD gelost. Beim 
Rrkalten der Lijsung scheiden sich 0 .4g  a-  Lumicolchicin ab. Versetzt man daa Filtrat 
mit ungefihr dem gleichen Vol. Ather. so rrhiik man etwa 0.2g y-Lumicolchicin.  
Wird schlieDlich die h u n g  eingedampft und der Riickstend wieder mit Alkohol + Ather 
behandelt, 80 erhiilt man nach einer uoscharf um 200° schmelzenden Zwiechenfraktion 
etwa 0.3g um 180° achmelzenden P-Lumicolchicin. Die Zusemmeneetzung dea rohen 
k t r a h h g s p r o d u k h  und damit die Auabeute en  den 3 geenannten Fraktionen iat von 
der Beatrahlungsdauer abhiiqig. 

a-Lumicolchicin wird durch Umkrietelliaieren aua Alkohol oder Toluol gellainigt 
und echmilzt dann bei 164'; [alfj:  + E l o  (c=l  in CHCI,). Ee verliert beim Trochen 
i.Hochvek. bei loOD 1 Mol. Wesser, wobei der Schmelzpunkt zuniichet auf etwa 1 M ) O  
sinkt, dam aber beim Aufbewahren des Priiparatm eponten auf 2 0 6 O  anateigt. h i m  
Liegen en  feuchter Luft cder beim Umkrihlliaieren &UE feuchtem Alkohol bildet eich 
unter Weaeeranlagerung auf dem Wege iiber unscherf schmelzende Zwiechenprodukte 
dm urspriiqliche a-Lumicolchicin zuriick. 

p-Lumicolchicin liiflt sich em Alkohol + Ather umkriatallisieren. EE schmht  
dam bei 183O; [a]B : +304O (c=0.5 in CHCI,). Beim Umkrietellisieren und auch beim 
Aufbewahren dee festen Priiparatea kann spontan eine Veriinderung dea Sahmelzpunktm 
auf 2070 eintmten. Der Drehwert der Verbindung bleibt dabei unveriindert. 

y-Lumicolchicin iat aua Eeeigeater + Ather, Dioxan oder aue Anis01 urnkrietslli- 
sierbar und echmilrt d m n  bei 268O; [a# : -ao ( c = l  in CHCI,). 

C!&J18N (399.5) 
a-Lumicolchicin (aetr.) 
P-Lumicolchicin (Schmp. 183O) 

Ber. C66.15 H 6.31 N 3.51 
Gef. C 66.08 H 6.41 N 3.34 

C 66.18 H 6.32 N 3.41 
I. (Schmp. Z O S O )  C66.33 H6.09 N3.66 

y-Lumicolchicin 9, .C66.09 H6.35 N 3.44 
K e t e l y t i e a h e  Hydr ie rungen:  b i d e  Formen des P-Lumicolchicins  nehmen bei 

der Hydrierung in alkohol. Likung i.Ggw. von PtO, 2 Moll.H, auf und liefern dseeelbe 
T e t r e h y d r o p r o d u k t  vom Schmp. 118O (aus .Weseer). Unter gleichen Bedingungen 
liefert dea y-Lnmicolchicin eine T e t r a h y d r o v e r b i n d u n g  vom Schmp. 174' (aus 
Alkohol + Wesser). 

D m  Ergebnis der Hydriemng iet vom liihngsrnittel abhiingig. Hydriert man die 
5-Lnmicolchicine in Eisessig. 80 bekommt man ein anderee T e t r a h y d r o p r o d n k t  vorn 
Schmp. 137O (aue E s s i r - P e t r o l l i t h e r ) .  Des y-Lumicolchicin nimmt bei der Hydrie- 
rung in Eieeeeig ebenfalln 2M0ll.H~ auf; das Reaktionapmdukt iat olig und iat biaher 
nicht niiher untereueht worden. 

Ber. C 65.70 H 7.23 N 3.48 
Gef. C 66.48 H 7.26 N 3.35 

C 65.73 H 7.34 N 3.46 
a-Lumicolchicin ist weder in alkohol. noch in essipurer  Ltisung hydrierbar. 

C,JX,,O,N (403.5) 
Tetrehydro-P-Lumicolchicin Schmp. 1 1 8 O  

Tetrahydm-y-Lumioolchicin Schmp. 174O 
,. I ,  Schmp. 137O 9 9  C65.90 H7.34 N3.53 

96. Friedrich Weygand und Diedrich Tietjen: o-Phthalaldehyd aus 
o-Phthslstinre-bis-dimethylamid mit Lithivmaluminiumhydrid 

[Am dem Chemischen Institut der Universitiit Heidelberg] 
(Jhgegangen am 11. April 1951) 

o-Phthals i i~-bia-dethy~mid oder o-Phthalsiiure-dipiperidid 
kann mit LiAlH* in befkiedigender Ausbeute zu o-Phthalaldehyd d u -  
ziert werden. 

Bisher ist kein Verfahren zur direkten Reduktion von o-Phthal&uren zu 
0-Phthelaldehyden bekamt. Man war &her gezwungen, o-Phtheisiiuren cder 
ihre Ester bbw. Anhydride zu den Dialkoholen ku redubieren, wm am ein- 




