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24. Hans-  G .  Boit: Cber denBromcyan-Abbao dos Strychnins und Brucins 
(VII. Mittoil, iibcr Strychnos-Blkaloide*) ) 

[Aus dem Chemischen Institut der Hmnboldt-Universitat Berlin] 
(Eingegangen am 26. Juli 1952) 

Strychnin wird durch Bromcyan in ein kristallisiertes und ein 
liarziges Bromcyanamid verwandelt, wahrend Dihydrostrychnin nur 
eine einzige Vcrbindung liefert, die sich als das Dihydro-Derivat des 
kristallisierten Bromcyanamids enveist. Aus diesem entsteht durch 
Reduktion und Hydrolyse eine sekundiire Base, deren N-Methyl- 
Derivat mit der aus Strychnin-chlormethylat durch Hydrierung cr- 
hiiltlichen 19.20-cham-Base VI nicht identisch ist, sondern offenbar 
die Konstitution VIII  ciner 18.19-ckno-Base besitzt. Daher ist dem 
kristallisierten Bromcyanamid die Formel 11, dein harzigen die For- 
inel I zuzuschreibcn. I n  der Brucin-Reihe verliiuft der Bromcyan- 
Abhau analog. 

Die Einwirkung von Bromcyan auf Strychnin und Bruoin ist zuerst von G .  Mosslerl) 
unt,ersucht worden, der am beidcn Alkaloiden harzige, durch Behandlung mit Wasser 
oder Alkohol in Strychnin-hydrobromid bzw. ,,Allobrucin-hydrobromid" ubergehende 
Produkte, aus Brucin auBerdem ein kristallisiertes Salz C,,H5,0,N5Br erhielt. H. Leu  c h s  
und H. S c h u l t e  0 v e r b e r ~ ~ 3 ~ )  haben spater die Reaktion des Brucins eingehender 
studiert und auBer dem C,,-Salz, offenbar einem durch Zusammentritt von je einem Mol. 
Brucin und Bromcyanamid gcbildeten quartilren Bromid, ein kristallisiertes Uromcyanamid 
C,,H,,O,fi,Br isoliert ; der harzige Rest lieferte beim Erhitzen rnit Methanol Brucin- 
hgdrobromid und eincn als Methoxy-cyanamid anzusehenden Neutralstoff C,5H2,05N,, 
ohne daO sich Anzeichen fur  die Bildung eines ,,AUobrucins" ergaben. Im Gegensatz 
zu dern harzigen Produkt war daa kristallisierte Bromcyanamid verhiiltnismal3ig bestan- 
dig gegen Methanol und bildetc erst bei langerem Erhitzen rnit diesem, ebenso wie mit 
Silberbenzoat oder I'yridin, I3rucin bzw. dessen Hydrobromid zuruck. 

Es war daraus zu schlicBcn, daB Bromcyan beim Brucin Ringspaltungen an zwei ver- 
schiedenen Stellen neben dem basischen Stickstoffatom bewirkt und es in zwei struktur- 
isomere Bromcyanamide, ein kristallisiertes und ein harziges, uberfuhrt, dic bcide leicht 
in die Base zuruckverwandclt nerden konnen, sich aber in ihrer baktionsfiihigkeit, ins- 
besondere bezuglich der Austausehbarkeit des Broms gegen die Methoxy-Gruppe, deut- 
lich voneinander unterschciden. Demgegenuber lieferte Dihydrobrucin nur ein cinziges 
(kristallisiertes) Bromcyanamid Cz4H,80,N,Br4P), bei dem die Keigung zur ltuckbildung 
der Base zwar auch noch bcstand, jedoch nicht so stark ausgepriigt war wie bei den Ver- 
bindungen aus Brucin, so daB sich Kondensationsprodukte rnit Pyridin, Mono- und Di- 
methglanilin gewinncn lieBun3). 

Nach den Ergebnissen beim Brucin war anzunehmen, daB Mosslerl) und 
ebenso H.Wielandund W.Gumlich4) auch beider Umsetzung des Strychnins 
mit Bromcyan ein zweites Bromcyenamid ubersehen haben. Kine Nachpru- 
fung ergab in der Tat, daB diese Base analog dem Brucin reagiert, indem sie 

*) VI. Mitteil.: Chem. Her. !35, 106 [1952]. l) Mh. Chem. 31, 1 [1910]. 
*) Ber. dtsch. chem. Ges. 65, 961 [1932]. 3, Ber. dtsch. chcm. Ges. 66, 79 [1933]. 
4 )  Liebigs Ann. Chem. 494, 191 [1932]; vergl. H. Wie land  u. F. Hiilscher, Liebigs 

Ann. Chem. ii00, 70 110333. 
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neben griiBeren Mengen eines harzigen Produktes, das beim Stehen an der 
Luft allmahlich in Strychnin-hydrobromid uberging, iiber 30 96 eines kristal- 
lisierten, ziemlich bestandigen Bromcyanamids C,H,O2X313r lieferte. Dihy- 
drostrychnin hingegen bildete wie Dihydrobrucin nur ein einziges kristalli- 
siertes Bromcyanamid C,,R,O,N,Br in fast quantitativer Ausbeute. Es zeigte 
eich weiter, daB die Bromcyanamide der hydrierten Basen die 21.22-Dihych-o- 
Derivate der kristallisierten (und nicht der harzigen) Bromcyanamide aus 
Strychnin bzw. Brucin sind, da sie auch aus diesen durch Hydrierung mit 
Adams-Katalysator in Essigester dargestellt werden konnten. 

Die unterschiedliche Reaktionsftihigkeit der harzigen und der kristallisier- 
ten Uromcyanamide la& sich zwanglos crklaren, wenn man den crsteren die 
Formel I, den letzteren die Formel I1 zuordnet. 

Demgegcnuber glaubte Leuch s3), fur die kristallisierte Verbindung aus Brucin die 
Formel I vorziehen zu mussen, weil sie bei der Permanganat-Oxydation eine Skure 

- __ - - - - ~ __  -~ ~ 
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C,,H,,O,N,Br lieferte, die nicht ein Snalogon der aus Brucin auf deniselhen \Vege erhiilt- 
lichen Brucinoqsaure (111) war, sondern offenbar einer der Formeln IVa oder IVb ent- 
sprach; die Umwandlung der (CH,)20-Gruppc in eine CO-Gruppe war also ansgebliehen, 
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und diese Tatsache sollte besser durch einen t'bergang I -+ IVrt als durch einen Uber- 
gang I1 + IVb zu erkliiren sein. Nun ist aber bekannt, daO bei der Permanganat-Oxyda- 
tion des X-Acetyl-sek.pseudostrychnins und dcs N-Acetyl-sek.pseudobrucins die (CH,)20- 
Gruppe gleichfalls nicht beriihrt wirds); die gegeniiber den Basen unterschiedliche Re- 
aktionsweise dieser Verbindungen und des Bromcyanamids ist daher wohl allein auf die 
zuriickgedriingte Basizitiit des Stickstoffatoms zuriickzufuhren, so daB gegen die Formu- 
lierung der Abbausiiure ah IVb und folglich der kristallisierten Rromcyanamide als I1 
keine Bedenken beetehen. 

Da bei den hydrierten Bromcyanamiden die Neiguiig zur  Riickbildung der 
Basen weniger stark ausgepragt ist als bei den ungesattigten, konnte man er- 
warten, daB sic sich wenigstens teilweise durch reduktive Eliminierung des 
Broms und hydrolytische Abspaltung der Cyan-Gruppe in sekundare 13asen 
iiberfiihren lieBen, denen dann entweder die Konstitution V oder \'I1 zukom- 
men muBte, je nachdem, ob die Formel I oder I1 fur die kristallisierten Brom- 
cyanamide zutraf. Yon den 19.20-chano-Basen V sind aber die N-Methyl- 
Derivate (VI) bereits bekannt, so daB man diese nur mit den Methylierungs- 
produkten der Abbaubasen zu vergleichen brauchte, um die eine oder die an- 
dere Formel auszuschliefien. 

Die Baae VI der Strychnin-Reiho (N-Methyl-tetrahydro-19.20-chano-strychnin) ist 
durch Hydrierung von Strychnin-chlormethylat bei erhohter Temperatur mit Palladium- 
Katalysator in verdiinnter Salzsiiure R, oder b e m r  mit Platinoxyd in anmoniakhaltigrm 
Methanol leicht zugiinglich; sic entsteht ferner als Nebenprodukt bei der Hydrirning 
von N-Methyl-sek.pseudostrychnin-jodmethylat 7), wie schon friihers) vcrmutet und nun- 
mehr bestiitigt wurde. 

Man reduzierte daher das Bromcyanamid aus Dihydrostrychnin rnit Zink- 
staub in Eisessig und zerlegte das Keaktionsprodukt in basische (55 "/b) und 
neutrale (45 yo) Anteile. Die basische Fraktion bestand aus 72 94 Dihydro- 
strychnin und 28y0 einer nicht kristallisierten sekundaren Base, die glatt ein 
N-Nitroso- und ein N-Acetyl-Derivat bildete und nach deren Analyse die Zu- 
sammensetzung C,lH,O,Nz cines Tetrahydro-chuno-strychnins hesal3. Durch 
Methyljodid wurde sie in eine Base C,,Hz80,N, mit je einer N -CH,- und 
C- CH,-Gruppe ubergefiihrt, fur die nur die Formel V I  oder V I I I  in Betracht 
kam. Diese N-Methyl-Rase war nun mit dem oben genannten iY-Methyl- 
tetrahydro-19.20-rhano-strychnin (VI)  nicht irtentisch und unterschied sich 
zudem von ihm erheblich in ihrem chemischen Verhalten. So lagerte sie im 
Gegensatz zu VI kaum Methyljodid an, sontlern lie8 sich erst durch wieder- 
holte Behandlung mit Dimethylsulfat und Alkali in yuartare Salze umwan- 
deln; sie reagierte auch nicht mit Bromcyan, welches VI in das N-Cyan-Deri- 
vat IX der Norbase iiberfiihrte. Andererseits lieferte sie rnit Salpetriger Skure 
in der Hitze neben einem Abbauprodukt CI9H,O,N2 mit 40 Ausbeute die 
erwahnte N-Nitroso-Verbindung der Xorbase, wahrend die analoge khtme- 
thylierung bei VI viillig unbefriedigend verlief. SchlieBlich zeigten beide Ha- 
sen deutlich verschiedene Otto- Iteaktion. Es kann damit als sicher gelten, 
daB die sekundare Abbaubase und ihr L7r-Nethyl-Derivat die 18.19-chuno- 

_____________  _ _ ~  ~ 

)H. Leuchs ,  Ber. dtsch. chrm. Gcs. 78,1392 119401. 
6 )  0. Achniatowicz,  Roczniki ('hem. 18, 25 [1933] (C. 1933 I, 2.546). 
7) H. Lcuchs,  Rrr. dtsch. them. Ges. 70, 2455 (19.751, 71, 660 119.781. 
8 )  H.-G. Boi t .  ('hrm. Her. 83, 217 [1950]. 
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Strukt,ur 1'11 bzw. 1'111 besitzenS) ; das kristallisierte Bromcyanamid aus 
St.rychiiin mu0 folglich als I1 formuliert werden, wahrend dem harzigeii Iso- 
nicren in i'bereinstimmung rnit seiner groBeren Keaktionsfiihigkcit die For- 
me1 I zuzuschreiben ist. 

Aus der bei der Reduktion mit Zink in Eisessig erhaltenen Neutralstoff- 
Frakt,ion waren bis aiif eine Verbindung C,,H,O,N,, die offcnbar das N-For- 
myl-Derivat der Base V I I  ist, einheit'liche Stoffc kaum zu isolieren. Die Ge- 
samtrnenge wurde daher mit starker Salzsaure hydrolysiert, worauf man einen 
Teil der Reaktionsprodukt'e RIS Dihydro-isost,rychnin-I (X) abscheiden konnt,e. 
Der nicht kristallisierte Rest, im wesentlichen sekundkr-basische Verbindungen, 
lief3 sich durch Mcthyljodid grSfit.enteils in eine kristallisierte Base C2,H,,02X, 
iiberfiihren, die im Gegensatz zu der isomeren Base 1.111 ein 0-Acetyl-Deri- 
va t  bildete. Die nahelicgende Annahme, da13 es sich bei ihr um das X-Methyl- 
tet~rah~clro-18.1'3-chano-isostrychnin ( M I )  handelte, daB sie also zu tler Base 
1'111 in dcr gleichen striikturelleri 13eziehung st'and wie Dihydro-isost,rychnin-I 
zum Dihydrostrychnin, wurde dadurch bewiesen, daB sic aus der Base \:I11 
iiber die l~rom-desoxy-~'erbinduiig X I  darst,ellbar war. Die aus der Neutral- 
stoff-Frakt,ion isolierten Produkte unterscheiden sich somit von derien tler 
basischen Fraktion lediglich durch die Aufsprengung der Ktherbrucke, die 
zweifellos wiihrend der Saurehydrolyse erfolgt ist. 

Schliefilich wurde noch das :lhomcyanamid aus Dihydrobrucin der Iteduk- 
1 ion mit, Zinkst,aub in Eisessig untcrworfen, um sicherzustellen, daB sich die 
in dcr Strychnin-lteihe gewonnenen Ergebnisse auch auf die Bruein-Reihe 
iibertragen lassen. ErwartungsgemaB entstanden hicrbei an  basischen Vcr- 
bindungen Dihydrobrucin und eine sekundare Rase, deren N-Met,hyl-Derivat 
(C,H,,O,N,) mit dem VI entsprechenden N-Methyl-tet'rahydro-19.20-chano- 
hrucin l o )  nicht. itlentisch war und folglich das Analogon des it'-Methyl-tetra- 
hydro- 15.19- c/~ano-st,rychniris (VIII) seiri muBte. 

~ ~. - .- __ - -. ~~ ~~ ~. ~~ ~~ 

Beuehreibung der Versucbo 

Broincynnniiiidc a u s  S t r y c h n i n :  Man fugt zu der heil3cn Losung von 3 .Og  
St , rychnin  in 150 ccin trockenem Henzol dic Losung von 1.5 g B r o m c y a n  in 15 ccm 
Benzol. 6ltriert nach 1 stdg. Stehenlasscn von dem gebildeten Xederschlag (0.1 g wahr- 
wheinlich qunrtarem Hroniid) ab, dampft i.Vak. ein und kocht den Ruckstand niit 40 ccm 
Aceton, wobei sich 0.35 g Prismen des Rromcya.namids I1 abscheiden. Urirch Ein- 
engen der Muttcrlauge auf 10 ccm erhiilt man weitere 0.9 g dessclben Stoffes, die man 
mit Aceton vom Harz befreit und zusainmen mit den 0.35 g aus 120 ccm Aceton (untcr 
Kinengen) zu kurzen, derben l'rifimen vom Schmp. 193O (Zers.) umlost. Kein Verlust 
bci 10On/16 Torr. 

CZ,H,,O2N3Br (440.3) 

7 ]<in direkter Beweia konnte erbracht werden, wenn sich die N-Methyl-Base niit dem 
nog. Dihydro-methoxymethyl-dihydro-neostryclinin (0. Ach m a t o w icz, G. R. CI e m 0 ,  

JV. H. P e r k i n  jr. u. R. Robinson ,  J. chem. SOC. [.London] 1932,767), dem die Konsti- 
trition eines 1S-Metlioxy-Ilerivatcs von VIII zukommt, experimentell verkniipfen lieac. 

10) 0. Bchmatowicz  u. 13. Bochwic,  Tbczniki Chem. 14, 1330 [1934] (C. 3933 I, 
8184). 

Ber. C 60.00 H 5.04 N 9.54 Gef. C 60.05 H 5.09 N 9.51 
. ~_.__ 
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Die Mutterlauge der 0.9 g, die das isomere, nicht kristallisierende Bromcyanain id  I 
enthalt, schcidet beim Stehen im offenen GefiiB wahrend zweier \$:ochen bis zii 2.0 g 
S t r y c h n i n - h y d r o b r o m i d  ab, die man durch Umkristallisieren RUB Aceton von anhaf- 
tendem Bromcyanainid befreit und danach durch Loscn in heiDem Waaecr rind Vcrsetzen 
mit Ammoniak in S t r y c h n i n  uberfiihrt (Schmp. und Miscli-Schmp.). 

B r o m c y a n a m i d  a u s  1) i l iydrostrychnin:  a) Man lost 7.0 g D i h y d r o s t r y c h n i n  
(aus Aceton kristallisiert) in TO ccm troclrcneni Benzol und fiigt in der Warnie die Losung 
von 3.5 g B r o m c y a n  in 35 ccm Benzol hinzu, .norauf sich 8.4 g gliteernde Tafeln drs 
B r o m c y a n a m i d s  vom Schmp. 252O (Zers.) abscheiden, die man nach 1 Stde. in der Kalte 
absaugt. Wcitere 0.6 g von demselben Schmelxpunkt gcwinnt man aus der Mutterlauge 
durch Eindampfen i.Vak., Losen des Ruckstandm in Chloroform. Einengcn auf 5 ccm mid 
Zugabe con 5 ccln Methanol. Die Gcsamtmenge wird aus 200 ecm Chloroform mit oder 
ohnc Zusatx von Methanol mi liinglichcn Tafeln bzw. flachen Prismen vom Sclimp. 256" 
(Zers.) nmkristallisiert ; nochmaliges Uinlosen aus 500 Tln. Bceton (unter Einetigen) er- 
l i d i t  den Schmelzpunkt nicht weiter. Kein Verlust bei 10Oo/15 Torr. 

~ ~ ~ . _ _ . . _ _ _ . _ _  

C,,H,,O,N,Br (442.4) 
b) 0.44 g (1 mMol) .BromcyanamidII  (Schnlp. 193O) in 100 ccm Essigsaureathylester 

ucrden i.Ggw. von 90 mg Platinoxyd bei Ziinmertempcratur hydriert. Nach der Auf- 
nahme von etwa 1.5 mMol Wasserstoff, die innerhalb von 20 Idin. erfolgt, bricht man die 
Hydrierang ab, bringt die abgeschiedcnen Kristalle durch warmes Chloroform in Losung 
und dampft i.Vak. ein. Der Riickstand kristallisiert BUS wenig Chloroform und aus Chlo- 
roform+Methanol in 0.4 g flachen Prismen, die fur sich und im Gcmisch mit dem nach a) 
dargestellten Stoff bei 256O (Zcrs.) schmelzen. 

R e d u k t i o n  u n d  H y d r o l y s e  d c s  B r o m c y a n a m i d s  &US D i h y d r o s t r y c h n i n :  
Man lost 2.0 g B r o m c y a n a m i d  a u s  D i h y d r o s t r y c h n i n  in 100 cem heilem Eiuessig, 
kocht nach Zugabe von 4.0 g Zinkstaub 4 Stdn. unter RuckfluB (Badtemp. 130°), dekan- 
ti& noch warm vom Zinkschlamm und dampft die Losung i.Vak. ein. Der aua 3 solchen 
Ansatzen (entspr. 6.0 g Bromcyanamid) erhaltene Riickstand wird in warmem Wasser 
gelost, stark ammoniakalisch gemacht und mehrmals niit insgesamt 150 ccm Chloroform 
extrahiert, dem man darauf die Basen durch 3nialiges Ausschiittcln mit je 100 ccm n HCl 
entzieht. Die mit Chloroform gewaschene salzsaure Losung wird ammoniakalisch ge- 
macht und mit Chloroform extrahiert, daa nach dem Verdanipfen ein Harz hinterliilt, 
aus dem man durch Umlosen ails Aceton 1.7 g 1) ihydros t rychnin  (Schmp. und Xsch-  
Schmp. 2210) abtrennt. Der nicht kristallisierte Rest besteht aus etwa 0.7 g T e t r a -  
h y d r o  - 1 8.1 9 - c h  an0  - st r y c h n i n  (VI I) und geringen Mengen Dihydrostrychnin (,,Rob- 
base VII", s. u.). 

Die von den Basen befreite, die Neutralstoffe enthaltendc Chloroform-Losung wird 
eingedampft und ein Teil des zuruckbleibenden Harzes in wenig Aceton gel&t und mit 
Wasser versetzt, worauf sich halogenfreie domatische Tafelchen, spkter auch feine Pris- 
men von unscharfcm Schmelzpunkt abscheiden. Durch sorgfaltiges Fraktionieron ails 
Aceton laBt sich einc geringe Menge kuner  Prismen vom Schmp. 214-216O abt,rennen, die 
offenbar clas X - F o r m y l - D c r i v a t  iler Base VII darstellen. Kaum Verlust bei loo"/ 
15 Tom 

Ber. C 59.73 H 5.47 ?u' 9.50 Gef. C 59.81 H 5.51 N 9.52 

C,,H,,O3X2 (368.4) Ber. C 72.10 H 7.15 N 7.65 1N-CHO 7.92 
Gef. C 72.14 H 7.30 N 7.75 X-CHO 7.5411) 

:I)a eine weitere Aufteilung der Xeutralstoff-Fraktion wenig Erfolg verspricht, lost 
man die Gesamtmenge in 10 ccm Alkohol, gibt 15 ccm lOnHCl hinzu und erhitzt 12 Stdn. 
auf dem I lampfbd.  Danach macht man ammoniakalisch, extrahiert mit Chloroform 
und schiittelt dieses 3mal mit je 40 ccm nHCl aus. Im Chloroform verbleiben etwa 0.4 g 
Neutralstoffe, die nicht weiter untcrsucht werden. Die mit Chloroform gewawhene salz- 
saure Losung macht man ammoniakalisch, nimmt die ausgefallenen Basen in Chloroform 
auf, dampft ein und verreibt den Riickstand mit warmem Aceton, wobei 0.4 g Tafclchen 

1 1 )  N-CHO-Bestimmung durch Hydrolyse mit 2n H,SO, und Titration der fliichtigen 
Siiare; vergl. R. B. Woodwnrd  11. 11'. J. Rrehm,  J .  Amrr. chem. Soc. 70, 2114 [194A1. 

~ - 
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lrristallisieren, die nach dem Umlosen aua wenig Methanol+Aceton wie D i h y d r o - i s o -  
s t rychnin- I '* )  und im Gemiscli mit diesem bei 249-250° schmelzen. Kein Verlust bei 
100°/15 Torr. 

C,H,O& (336.4) Ber. (274.97 H 7.19 Gef. C74.93 H7.28 
J>as aus der Base mit Methyljodid in Methanol dargestellte J o d m e t h y l a t  kristalli- 

sicrt aus Methanol wie Dihydro-isostrychnin-I-jodmethylat in kurzen Stabchcn vom 
Schrnp. gegen 320° (Zers. ; Linatrom-Block). 

Das nach der Abtrennung des Dihydro-kostrychnins-I verbleibende Harz wird mit 
3 ccm Methanol und 6 ccm Methyljodid 1 Stde. unter RiickfluB gekocht und der nach dem 
Abdestillieren erhaltene Ruckstand mit Aceton angerieben, wobei cr groltenteis kristalli- 
siert. Ohne neitere Heinigung lost man ihn in heiBem Wasser, macht ammoniakalisch und 
schiittelt mit Chloroform aus, daa nach dem Verdampfen etwa 1.2 g rohe B a s e  XI1 (8. u.) 
hinterliilt. In  dcr wiilr. Schicht verbleiben geringe Mengen quartares Salz. 

N-Nitroso-tetrahydro-18.19-chano-strychnin ( N - N i t r o s o - V I I ) :  der 
Rohbase  \'I1 (8 .  o.), entspr. 2.0g Bromcyanamid, lost man in 4ccm nHCl und fiigt 
unter Kiihlung 0.2 g Xatriuinnit.rit in wenig Wasser hinzu. Der hanige Niederschlag kri- 
stallisiert bald in 0.22 g blaagelben Prismen, die nach dem Umlosen ails Methanol bei 
292'3 erweichen und bei 255O schmelzen. Kein Verlust bei 10O0/15 Torr. 

. 

C,,H,,O,N, (367.4) 
N - Ace t y l- t e t r  a h y d r o  - 1 8.1 9 - chan o - s t r y c h n i n  (N - A ce t y 1 - V I I )  : Das 2. &it- 

kl der R o h b a s e  VII  nird mit 2 ccm Pyridin und 2 ccm A c e t a n h y d r i d  4 Stdn. aiif 
dem Dampfbad erhitzt. Man dampft die Losung i.Vak. zur Trockne, nimmt den Riick- 
stand in 10 ccrn Chloroform auf, entfernt aus diesem die basischen Anteile durch mehr- 
maliges Ausschiitteln mit insgesamt 20 ccm nH,SO, und dampft die Chloroform-Losung 
ein. Der groltenteils kristallisierte Riickstand wird aus Aceton zu 0.22 g kurzen Priwnen 
und Polyedern vom Schmp. 266-267O umgelost. Kein Verlust bei 10O0/15 Torr. 

Bsr. C 68.64 H 6.86 N 11.44 Gef. C 68.48 H 6.91 N 11.54 

C,,H,,O,N, (380.5) Ber. C 72.87 H 7.42 CH,CO 11.31 
Gef. C 72.67 H 7.49 CH3C0 11.13 

Bus der schwefelsauren Schicht werden mit Ammoniak und Chloroform etwa 50 mg 
1)ihydrostrychnin isoliert. 

N - Me t h y l  - t e t r a h y d r  o - 1 8.1 9 - chano - s t r y  c h n i  n (VIII) : Das letzta Drittel der 
R o h b a s e  VIT lost man in wenig Methanol, gibt 3 ccm M e t h y l j o d i d  zu und la& iihcr 
Nacht eindunsten. Der Ruckstand wird in heieer nll0 CH,CO,H gelost, mit frisch ge- 
falltem Silberchlorid aus 0.5 g Silbernitrat l/* Stde. auf dem Dampfbad erhitzt und f i l -  
triert. Man macht ammoniakalisch und schiittelt mit Chloroform aus, dessen Verdamp- 
fungsruckstand beim Anreiben mit Methanol oder Aceton 0.23 g Prismen liefert, die nach 
dem Umlosen aus Methanol (40 Tln.) odor Aceton bei 188-189O schmelzen. Kein Verlust 
bei 10O0/15 Torr. 

C,,H,,O,N, (352.5) Xer. C 74.96 H 8.01 1 N-CH, 4.26 1 C-CH, 4.26 
Gef. C 74.89 H 7.99 N-CH, 4.70 C-CH, 3.00 

Aus cler von der Chloroform-Losung abgetrennten walr. Schicht werden nach dein 
Einengen und Ztmatz von Natriumjodid 50 mg Dihydrostrychnin-jodmethylat 
vom Schnip. und Misch-Schrnp. gegen 330° (Zers. ; Linstrom-Block) isoliert. 

Die Rase  VIII gibt mit N-Methyl-tetrahydro-19.20-chum-strychnin (VI; s. u.) eine 
Schmp.-Erniedrigung von etwa 30°. Sie zeigt beim Verriihren rnit Kaliumbichromat- 
Schwefelsaure (0.05-proz. Liisung in 75-proz. Saure) wie Strychnin intensive Blauviolett- 
fiirbung, die verhiiltnismalig langsam in eine bestiindige Orangefiirbung iibergeht.. Er- 
hitzen mit Bromcyan in Benzol oder mit Acetanhydrid in Pyridin liilt die Base im m-e- 
sentlichen unverandert. 

Das H y d r o j o d i d  fallt aus der verd. essigsauren Wsung der Base a d  Zusatz yon 
Katriumjodid in rautenformigen und liinglichcn 6seitigen Tafeln, die nach dem Umkri- 

J2) A. E. Oxford ,  W. H. P e r k i n  jr. u. R. Robinson ,  J. chem. SOC. [London] IWi, 
2389; H. L e u c h s  u. .A. Dornoa-, Ber. dtsch. chem. Ges. 68,2234 r193.41. 



stallisieren aus Waaser oder Aceton bei 289-2900 (Zers. ; Linstrom-Block) schmelzen. 
Kaum Verlust bei 10O0/15 Tom (Prap. aus Aceton). 

C,,H,O&.HJ (478.4) Ber. C 55.23 H 6.11 
Daa P e r c h l o r a t ,  analog dmgestellt, kristallisiert aus Wasser in nadelformigen Pris- 

men vom Schmp. 277-278O (Zers. nach Verfkrbung). Kaum Verlust bei 100°/15 Torr. 

Aus der heiBen, walr. Lijsung der Salze fiillt die B a s e  auf Zusatz von Ammoniak in 
derben, rechteckigen Tafelchen vom Schmp. 188-1 89O. 

Methyl ie rung  der B a s e  VIII: 0.2 g Base  VIII in 1 ccm Benzol erhitzt man mit 
1 ccm D i m e t h y l s u l f a t  y2 Stde. auf dem Dampfbad unter Ruckflul3, macht dam unge- 
achtet der abgeschiedenen Kristalle mit nNaOH alkalisch und setzt das Erhitzen im of- 
fenen Kolbcn bis zum Verschwinden des Oles fort, wobei durch Zutropfen von nNaOH 
stets fiir alkalische Reaktion gesorgt wird. I n  der gleichen Weise behandelt man das Ge- 
misch noch 2mal mit 0.5 und 0.3 ccm Dimethylsulfat in wenig Benzol und schuttelt da- 
nach mit Chloroform aus, das nach dem Verdampfen 30 mg Ausgangsstoff hinterliilt. Die 
waBr. Schicht wird mit Essigsilurc neutralisiert, auf 8 ccm eingeengt und mit N a t r i u  m - 
j o d i d  versetzt, worauf sich sehr langrmm 30 mg J o d m e t h y l a t  in derben Prismen ab- 
scheiden, die nach dem Umkristallisieren aus Wasser bei 222-223O schmelxen. Verlust 
bei 100°/16 Torr 3.6%; ber. fur 1 H,O 3.5%. 

Gef. C 65.08 H 6.11 

C,2H,,0,N,.HCI0, (452.9) Rer. C 58.34 H 6.45 Gef. C 58.50 H 6.36 

C,H,O&!TN,J (494.4) Ber. C55.87 H6.32 Gef. C 55.66 H6.39 
Die Hauptmenge der quartiiren Verbindung fiillt aus der Mutterlaugc der 30 mg auf 

Zusatz von Natriumperchlorat harzig. 
Sach 8stdg. Kochen von 0.1 g Base VIII mit 5 ccm M e t h y l j o d i d  unter RiickfluB 

nerden 85 mg unveriindert zuriickgewonnen und nur wenige mg , Jodmethylat erhalten. 
E n t m e t h y l i e r u n g  d e r  B a s e  VIII  m i t  S a l p e t r i g e r  Siiure: Man lost 0.15g 

Base  VIII in 3 ccm nHC1, fugt die Losung von 0.15 g Natriumnitrit in wenig Wasser 
hinzu und erhitzt 1 Stde. auf dem Dampfbad. Es scheiden sich 65 mg blaBgelbe Prismen 
ab, die nach dem Umlosen aus Methanol wie N-Nitroso-tetrahydro-18.19-chano- 
s t r y c h n i n  ( 8 . 0 . )  und im Gemisch mit dicsem bei 2520 erweichcn und bei 25.i0 schmelzen. 
Die Mutterlauge schuttelt man mit Chloroform aus, verdampft diems und erhalt durch 
Loscn des Riickstandes in wcnig Methanol und Zufugen des doppelten Vol. Aceton 30 mg 
farblose Prismcn, die nach nochmaligcm Umkristallisieren aus Methanol+ Aceton bei 
292O (Zers. nach Vcrfarbung; Linstrom-Block) schmelzen. Der Stoff ist in 2n NaOH un- 
loslich und gibt positive Otto-Reaktion. Kein Verlust bei 10Oo/15 Torr. 

'&,H~O6N2 (344.4) Ber. C66.26 H 7.02 N8.13 Gef. C66.34 H7.14 N8.15 
Aus der von der Chloroform-Losung abgetrennten wkBr. Schicht werden mit Am- 

moniak-Chloroform 15 mg Ausgangsstoff zuruckgewonnen. 
B r o m - d e  s o x y - N - m e t  h y 1 - t e t r a  h y dr o - 1 8 . 1  9 - c han o - i s o s t r y c h n i n (XI) : Man 

kocht 0.2 g N-Methyl-tctrahydro-18.19-chano-strychnin (VIII) rnit 2 ccm Eis- 
essig, 1.5 ccm rauchcnder Bromwassers tof fsaure  und 0.1 g rotem Phosphor 4 Stdn. 
unter RiickfluB (Badtemp. 130°), filtriert noch warm durch ein Glasfiltcr und dampft die 
Losung i.Vak. ein. Der R,uckstand wird in heiDem W w c r  gelost und mit ubcrschuss. 
S a t r i u m p e r c h l o r a t  versetzt, worauf sich 0.25 g P e r c h l o r a t  in klcinen Prismen ab- 
scheidcn. Zur Analyse kristallisiert man eine Probe aus Wasser unter Zusatz von Aktiv- 
kohle zu keilformigen Prismen vom Schmp. 241-242O (Zen. nach Sintern und Verfkrbung 
ab 230O) um. Kaum Verlust bei 100"/15 Torr. 

C,,~,O?J,Br.HClO, (515.8) Ber. C 51.22 H 5.47 Gef. C 51.40 H 5.77 
X - Met h y 1 - t e t r a  h y dr o - 1 8.1 9 - chan o - is  o s t r y c h n in  (XII) : a) Die nach der 

Hydrolyse der Neutralstoffe crhaltene rohe Base XI1 ( 8 . 0 )  lost man in wenig Aceton und 
fugt vorsichtig Wasser hinzu, wobei 1.0 g Drusen von Prismen fallen, die nian ails nenig 
Aceton unter Zusatz von Petrolather zu kunen Prismen vom Schmp. 19.5-197O umlost. 
Kein Verlust bei 1000/15 Torr. 

C,H,,0,N9 (352.5) Ber. C 74.96 H 8.01 Gef. C 74.80 H 8.11 
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b) Man kocht 0.2 g rohes P e r c h l o r a t  der Brom-dcsoxy-Verbindung XI 1 Stde. mit 
I 0  can nH2SO4 und nach den1 Verdunnen mit je 10 ccni Waaser noch 2mal 1 Stde. unter 
HuckfluD, macht aminoniakalisch und schuttelt mit Chloroform aus, dcssen Verdamp- 
fungsriirkstand beim Anreiben mit Aceton 0.1 g Kristalle liefert, die nach dem Cmlosen 
aus wenig Aceton-1-Petrolather fur sich und im Gemisch mit der nach a) dargestellten 
Base bci 195-197O schmclzen. 

Die Base XI1 gibt mit den Baaen VIII  und VI eino Schmp.-Erniedrigung von etwa 
30°. Sie zeigt mit Kaliumbichroniat-Schwefelsaure wie Dihydco-isostrychnin-I intensive 
Blauviolettfarbung, die alliiiahlich in Hellbraun iihergeht. Das Hydrojodid und das Per- 
chlorat fallen m s  waDr. Losung harzig. 

0 - A c e t y l - D e r i v a t :  Man erhitzt 0.2 g B a s e  XI1 mit 1.5 ccni Pyridin und 2 ccni 
A c e t a n h y d r i d  5 8th.  (oder niit 2 ccm Eisessig und 5 ccni Acetylchlorid 2 Stdn.) auf 
dem siedenden Wasserbad, dampft i. Vak. ein, nimmt den Ruckstand in Chloroform auf, 
schuttelt dieses mehrmals mit nH,SO, aus, niacht die mit Chloroform gewaschene schwe- 
felsauro Lijsung unter Kuhlung schwach ammoniakalisch und extrahiert mit Chloroform. 
Der ~7erda~npfungsriicltand der Chloroform-Msung wird in 3 ccin nC'H,CO,H geliist, 
mit Aktivkohle gekocht und mit S a t r i u m j o d i d  vorsetzt, worauf 0.18 g flache, donia- 
tische Prismen des H y d r o j o d i d s  fallen, die nach den1 Umliisen aim 4 ccni Wasser oder 
90 ccm Aceton (unter Einengen) gcgen 245O sintern und bei 251-252" schaumig schmelzrn. 
Verlust hei 100"/15 Torr 0:/, (Priip. ails Accton) bzw. 5.0% (Priip. at18 R'a.sser). 

_-.____. 
140 
._____ ____ 

C',lH,oO,N,~HJ (522.4) Rer. C 55.18 H 5.98 II' 5.36 C,!H,(IO 8.24 
Gef. C 55.14 H 6.06 N 5.47 CH,CO 8.34 

,4118 tler Mutterlaugo des Hydrojodids scheiden sich auf Zusatz von Katriumperchlorat 
20 mg Prismen des P e r c h l o r a t s  ab, dic man ebenso aus der waBr. Losung des Hydro- 
jodids erhalt. Sic schmelxen nach dem Umkristallisieren aus Wasser bei 255-256O (Zers.). 
Kaum Verlust bei 100°/15 Torr. 

C,,H,oO,N,-HCIOI (495.0) Ber. C 58.23 H 0.31 CH,CO 8.69 
Gef. C 58.28 H 6.21 CH,CO 8.56 

Der frcie  E s t e r  ist ein in Aceton leicht losliches Ham. 
Verse i fung  d e s  A c e t y l - D e r i v a t e s :  0.1 g H y d r o j o d i d  werden rnit 8 ccni 12-proz. 

alkohol. Salzsaure 2 Stdn. u n k r  RiickfluD gekocht. Den nach dem Abdestillieren erhnl- 
tenen Ruckstand lost man in heiDem Wasser, filtricrt uber Aktivkohle, macht ammoniaka- 
lisch und schuttelt niit Chloroform aus. Nacli dem Kindampfen verbleibt ein Ham, das 
heini Anreiben mit Aceton 50 nig Base  XI1 vom Schmp. und Misch-Schmp. 195-197° 
liefert. 

S - Met h y 1 - t e t r a  h y dr o - 1 9.2 0 - cha no - s t r y c h n i n  (VI) : 2.5 g S t r y ch n i n - c h 1 o P - 
m c t h y l a t  (dargestellt aus dem Jodmethylat durch Erhitzen mit iiberschuss. Silberchlo- 
rid in Wasser) lost man in 200 ccm Methanol, fugt 2 ccm 35-proz. Ammoniak-Liisung 
hinzu und hydricrt bei 50° i. Ggw. von 80 mg Platinoxyd, woboi ziemlich schnell etwa 
1.5 Mol. Wasscrstoff je Mol. Salz aufgenommen wcrden. Man dampft ein, lost don Ittick- 
stand in 100 ccm hciBer nllo CH,CO,H und laBt erkalten, worauf sich 0.7 g D i h y d r o -  
s t r  y c h n  in  - ch lor  m e t  h y l a  t abscheiden. Die Nutterlauge macht man ammoniakaliach, 
nimmt die Basen in Chloroform auf und kristallisicrt den Verdampfungsruckstand der 
Chloroform-L8sung aus Methanol zu 0.95 g (40% d.Th.) Prismen des N - M e t h y l - t e t r a -  
hydro-19.20-chano-strychnins vom Schmp. 200-201" mis). Ails der wiisr. Schicht 
werdcn beini Einengen weitere 0.3 g nihydrostrychnin-chlorriiet,h~lat erhalten. Hydriert 
man Stry~:l~nin-chlor~netliylat in \Yasser von YOo b. Ggw. von Platinoxyd, so entstehen 
neben Uihydrost.r~clinin-chlormetli~lat nur et.wa 30/, d.Th. an Base  VI. 

Die Rave zeigt rnit der aus ~~-Jieth~l-ack.pseudostrychnin-jodiiiethylat dnrch Hydrie- 
rung erhaltencn') (Schinl). 199--2OOO) keine Schmp.-Erniedrigung. Sic. gibt mit Ka.Iinni- 
bichromat-Scli~efelsLiirc rine schnell in Orange iibergehende Violettfilrbung. 

J o d n i e t h y l a t :  Man kocht 0.1 g Base  V I  in 3 ccm Methanol mit 2 ccm Methyl -  
j o d i d  2 8t,dn. unter RiickfluO, deetilliert ab, l8st den Etucksta.nd in 3 ccm \\Jasser und 
fiigt eiiiige KristGillrhen R ' a t r i u m j o d i d  zu, aorauf sich in der IWte 0.11 R schriig ab- 
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geschnittene, flachc Prismen und lhuten  abschciden. Durch Uiiikristallisation ails Ace- 
ton erhalt man Prismen, die gegcn 225O unter Aufschauinen hnrzig und bei 260-262O 
rot-flussig werdcn. Kein Verlust bei 100°/15 Torr. 

C,H,,O&J (494.4) Rer C 55.87 H 6.3'2 Gef. C 66.00 H 6.43 

.. ~ 

Aus der wab.  Losung des Jodmetliylats fiillt auf Zusatz von Satriumprc1ilor;tt 
das M e t h y l p e r c h l o r a t  in BIseitigen TBfelchen vom Schmp. 28%- 283O (Zers.). 

N-Cyan-tetrahydro-19.20-chano-strychnin (IX): Man crhitzt 0.6 g B a s e  IT 
in 6 ccm &nzol mit der Losung von 0.5 g B r o m c y a n  in 5 ccm Benzol I/, Stde. unter 
RuckfluB, dampft danach i.Vak. ein und kristallisiert den Ruckstand 2 ma1 aus etwa 
20 Tln. Methanol zu 0.45 g halogenfreien domatischen F'risnicn vom Schmp. 177-178O um. 
Kein Verlust bei 100°/15 Torr. 

C2,Hz5O2N3 (363.4) Bcr. C 72.70 H 6.93. Gef. C 72.80 H 6.96 
Rei der Hydrolyse des Cyanamids mit heil3er 10 n HCI odcr 60-proz. Schwcfchiirire 

wcrden nur geringc Mengen haiaigcr Rasen erhaltcn. 
H y d r i e r u n g  d e s  kr i s ta l l i s ie r ten  B r o m c y a n a m i d s  a u s  Bruc in :  0.25 g (0.5 

mMd) Bromcyanamid , )  (aus Methanol umkristallisiert; Schmp. 171O nach Enveichen 
ah 160O) in 40 ccm Essigsiiuretlthylester hpdriert man bei Zimmertemperatur i. Ggw. von 
60 mg Platinoxyd bis zur Aufnahme von 18 ccni Wasserstoff, dampft die Losung i.Vak. 
ein, lost den Ruckstand in sehr wenig C!hloroforni, fugt 5 ccm Aceton hinzu und engt auf 
dcm Dampfbad bis zur Kristdisation ein. Man erhalt 0.22 g h y d r i e r t e s  B r o m c y a n -  
a m i d ,  das fiir sicli und im Gemisch mit der aus Dihydrobrucin dargestellten Verbin- 

bei 240-242O schmilzt. 
R e d u k t i o n  u n d  H y d r o l y s e  d e s  B r o m c y a n a m i d s  a u s  D i h y d r o b r u c i n :  Man 

erhitzt 3.0 g des B r o m c y a n a m i d s  in 75 ccm ICiwssig mit 6.0 g Zinkstaub unter Ruck- 
flul3, dampft dic vom Zinkschlamm b e h i t e  Losung i.Vak. ein, lost den Ruckstand in 
heiUem Wasser, macht stark ammoniakalisch und extrahiert mit (Ihloroform, das man dar- 
auf 3mal mit je 50 ccm n HC1 ausschuttelt. Aus der mit Chloroform gewaschenen 8alz- 
muren Losung werden die B m n  mit Ammoniak.+Chloroform isoliert und in wenig Me- 
thanol mit 5ccm M e t h y l j o d i d  1 Stde. unter RuckfluB gekocht. Den nach dem Ein- 
dunsten verblieberien Ruckstand last man in heil3er nllo CH,CO,H, erwiirmt die Liisung 
mit Silberchlorid nus 1.0 g Silhernitrat 1 Stde. auf dem Dampfbad, filtriert, macht am- 
moniakalisch und schuttelt mit Chloroform Bus. Der Verdampfungsruckstand der Chlo- 
roform-Losung wird aus Methanol zu 0.17 g liinglichen Tafelchcn des N - M e t h y l - t e t r a -  
h y d r o  - 18.19 - chano - b r u c i n s  vom Schmp. 211-2120 nmkristalliiiert (N- Methyl- 
tetrahydro-19.20-cham-brucin sclimilzt bei 164-165010)). Icein Verlust bei €00°/15 Torr. 

Cz4H,,0,N, (412.5) Ber. C 69.87 H 7.82 20CH, 15.05 1N-CH, 3.64 
Gef. C 69.99 II 7.92 OCH, 15.02 X-CH, 3.15 

.Das H y d r o j o d i d  fallt aus der Losung der Base in verd. Essigsaure auf Zusatz von 
Nat r iun i jodid  in Rhomboedcrn, die nach dcni Unilosen aus \VcLsser bei 297-298O (Zers.; 
Linstrom-Block) schmelzen. 

Das P e r c h l o r a t  kristallisiert aus Wasser in reiiteuformigen Tafeln vom Schrnp. 
258-259O (Zers. nach Verfarbung und Sintern). 

Die von der Chloroform-Losung abgetrcnnte wiil3r. Schicht wird eingeengt und niit 
Natriumjodid vcrsctzt, worauf sich 0.7 g quarttlres Jodid abscheidcn, die nach dem Um- 
kristallisieren aus Methanol wie Dihydrobruc in- jodmet l iy la t  und im Gemisch mit 
dieseni hei 290-292O (Zers. ; Thstrom-Block) schmclzen. 


