1288 Tschesche, Roy: Kurchi-Alkaloide (11.) [Jahrg. 89

190. Rudolf Tschesche und Akhil Chandra Roy: Uber Kurchi-
Alkaloide, II. Mitteil.V: Die Konstitution des Conessidins

[Aus der Biochemischen Abteilung des Chemischen Staatsinstituts
der Universitat Hamburg]

(Eingegangen am 6. Februar 1956)

Conessidin hat die Formel CyH, N, und ist ein N-Methyl-(C3)-
conkurchin. Trimethyl-conkurchin wurde aus Kurchirinde neu iso-
liert und die Existenz von Conamin bestatigt. Die leichter hydrierbare
Doppelbindung des Conkurchins nimmt die Stellung AY7:? ein, bei
der Ozonolyse konnte Essigsaure erhalten werden. Dieser Befund ge-
stattet, zu Gunsten des Konstitutionsvorschlages von Haworth fir
Conessin in Bezug auf den Ring E zu entscheiden, der Ring wird
zwischen C'® und C® durdh N geséhlossen.

Vor zwei Jahren war iiber die Trennung der Alkaloide der Kurchirinde
{Holarrhena antidysenterica) mit Hiffe chromatographischer Verfahren be-
richtet worden!-*). Dabei haben wir aufler Conessin, Conessidin, Conessi-
min und Conimin ein bisher nicht beschriebenes Alkaloid, Holarrhessimin,
isoliert. Von den genannten Alkaloiden ist auBer der Konstitution des letz-
teren auch noch die von Conessidin ungeklirt; iiber seine Konstitution soll
in dieser Arbeit berichtet werden.

Conessidin ist erstmalig von A. Bertho und Mitarbb.?) beschricben wor-
den, die ihm die Summenformel C, Hg,N, zuerteilten, ferner fanden sie eine
N-Methylgruppe in der Molekel. Dieser Befund war auffillig, da nach den
Arbeiten von A. Bertho?) sowie R. D. Haworth und Mitarbl.4) den Kurchi-
Alkaloiden das Ringsystem des Pregnans mit 21 C-Atomen zu Grunde liegt,
Conessidin sollte daher wenigstens 22 C-Atome enthalten. Die Wiederholung
der Analysen crgab jedoch Werte, die gut mit der von Bertho vorgeschla-
genen Summenformel in Einklang standen. Als wir aber zu der Analyse
des Hydrojodids iibergingen, waren die Befunde besser mit C,,HyN, ver-
einbar. Daf} diese Zahlen richtig sein miissen, ergibt sich aus folgender Fest-
stellung: Hydriert man Conessidin mit katalytisch erregtem Wasserstoff bis
zur Aufnahme von 1 Mol, so ist das gebildete Dihydroconessidin mit Coni-
min C,Hg N, identisch%). Bei der Methylierung mit Formaldehyd und
Anieisensiure geht letzteres in Conessin iiber. Bei der Verbrehinung des Conessi-

1y I. Mitteil.: R. Tschesche u. R. Petersen, Chem. Ber. 87, 1719 [1954].

*) In dieser Arbeit ist auf S. 1722 in der FuBnote bei der Angabe des Schmelzpunktes
von Holarrhimin-sulfat ein Irrtum unterlaufen, auf den uns Herr Prof. Bertho freund-
licherweise aufmerksam machte; es muB hier heiflen 332° (korr.) und nicht 245°.

2) A, Bertho, G. v. Schuckmann u. W. Schénberger, Ber. dtsch. chem. Ges. 66,
786 [1933]; A. Bertho, Arch. Pharmaz. Ber. dtsch. pharmaz. Ges. 277, 244 [1939].

2) Liebigs Ann. Chem. 569, 1 [1950]; 578, 210 [1951].

4) R. D. Haworth, J. McKenna u. N. Singh, J. chem. Soc. [London] 1949, 831;
R.D. Haworth, J. McKenna u. G. H. Whitfield, ebenda 1949, 3127; R. D. Haworth,
J. McKenna, R. G. Powell u. P. Woodward, ebenda 1951, 1736.

5) 8. 8iddiqui, J. Indian chem. Soc. 11, 283 [1934]; Proc. Indian Acad. Sei., Sect.
A 8, 249, 257 [1936].

8) 8. Siddiqui u. P.P. Pillay, J. Indian chem. Soc. 9, 553 [1937].



Nr.5/1956] Tschesche, Roy: Kurchi-Alkaloide (I11.) 1289

dins als freie Base miissen irgendwelche Umstinde die C-Werte siets zu
niedrig ausfallen lassen; wir vermuten, dafl Spuren von Wasser oder Losungs-
mittel sehr festgehalten und dadurch die Analysenergebnisse verfilscht wer-
den.

Conessidin kdnnte nach diesen Befunden ein Monomethyl-conkurchin sein;
wie dieses enthélt es eine leichter hydrierbare Doppelbindung zusitzlich zu
der zweiten, schwerer abzusittigenden des Conessins. Unter Zugrunde-
legung der Konstitutionsformel von Haworth?) fiir Conessin (I) ergibt sich
fiir Conkurchin die Formulierung II, wenn man die Befunde von Bertho
an diesem Alkaloid verwendet. Bertho hat fiir die leichter hydrierbare
Doppelbindung des Conkurchins angegeben, dafB sie sich im N-haltigen Ring E
befinden muBl. Wir werden dariiber hinaus zeigen, daB sie nur die in der For-
mel IT angegebene Position einnehmen kann. Fiir Conimin ist die Stellung
der Methylgruppe in der NH,-Gruppe an C? gesichert. Wir konnten ferner
feststellen, daf8 das Ditosylat des Conessidins unlgslich in Alkali wie in Séuren
ist, was ebenfalls nur mit einer Stellung der CH,NH-Gruppe an C? vereinbart
werden kann. Uberdies 1a8t sich nach G. Kainz und F. Schéller®) keine
primire Aminogruppe im Conessidin nachweisen.

Methyliert nian Conessidin oder Conkurchin mit Formaldehyd und Ameisen-
siure, so entsteht aus beiden das gleiche Trimethyl-conkurchin (IV), das
wir inzwischen als natiirlich vorkommendes Alkaloid isolieren konnten. Auch
beim Trimethyl-conkurchin fielen die Analyscnwerte stets zu niedrig aus,
und erst das Dihydrojodid gab stimmende Analysen. Conessidin mull daher
die Konstitution III haben mit gleicher Stellung der Doppelbindungen wie
im Conkurchin.

RIII ) RII’
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R /\i/\/\/ - |/\'i/\/\/
N ' ol
NN AR V5

1: R, R”, R"”” = CHy: Conessin II: R, R”, R’ = H: Conkurchin
. III: R’ = CH,; R”, R = H: Conesgidin
IV: R, R”, R’ = CH,: Trimethyl-conkurchin

Auf die lage der leichter hydrierbaren Doppelbindung im Ring E des
Conkurchins hat Bertho?) aus der Bildung eines Dihydro-chinazolinium-
Derivates mit o-Aminobenzaldehyd geschlossen, dem nunmehr die Konsti-
tution VI zukommen muBl. Die Reaktion geht zuriick auf eine Feststellung
von Cl. Schépf und F.Oechler®) am Al-Pyrrolin, das sich in entsprechender

) R.D. Haworth, J. McKenna u. G, H. Whitfield, J. chem. Soc. [London] 1958,
1102. 8) Hoppe-Seyler’s Z. physiol. Chem, 801, 259 [1955].
%) Liebigs Ann. Chem. 528, 25 (19361.
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Weise mit diesem Reagens zu einem orangegelben Kondensationsprodukt
umsetzt. Die fiir Conessidin vorgeschlagene Konstitution erfordert in Ana-
logie zum Conkurchin, daf# diese Reaktion auch bei ihm durchfiihrbar sei,
was in der Tat der Fall ist. Die UV-Spektren des Umsetzungsproduktes von
Conkurchin, Conessidin und des sich ebenso verhaltenden x-Tripiperideins!®)
sind auBerordentlich @hnlich (s.d.). Nun enthalten aber Al-Pyrrolin und
a-Tripiperidein eine —C=N-Bindung, was im Conkurchin und Conessidin nach
unserer Formulierung nicht der Fall ist. Damit steht die Beobachtung in
Einklang, daf die Reaktion mit o-Aminobenzaldehyd erst dann abliuft,
wenn im Reaktionsinedium Wasser vorhanden ist, wie in mehreren Versuchen
immer wieder bestdtigt werden konnte. Wir nehmen an, daB in Gegenwart
von Siure zundchst eine Anlagerung von Wasser an die Doppelbindung
erfolgt und daB diese Hydroxy-Verbindung (V) oder aber ihr Dehydratisierungs-
produkt mit Al-Stellung der Doppelbindung zum N mit dem Reagens in
Umsetzung tritt.

B i9®
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DaB} die leichter hydrierbare Doppelbindung im Conkurchin und Conessi-
din die Stellung A!72¢ einnimmt, ergibt sich aus der Ozonspaltung dieser
Verbindungen*). Dabei lie§ sich mit Conessidin und Trimethyl-conkurchin
nach alkalischer Hydrolyse Essigséiure in einer Menge von 85 %, der theore-
tischen nachweisen. Das ist nur bei dieser Lage der Doppelbindung mdoglich.
Allerdings muBl man vor der Hydrolyse eine Reduktion der gleichfalls ent-
stehenden Ketogruppe an C17 mit Natriumborhydrid vornehmen, um eine
Kondensation dieser Gruppe mit der Acetylgruppe im alkalischen Milieu zu
vermeiden. In saurer Losung verlauft die Abspaltung der Essigsdure re-
lativ langsam, sie kann aber auch dann festgestellt werden. Conessin, dem
diese Doppelbindung fehlt, gibt hingegen nur Spuren fliichtiger Siuren. Die
Auffindung von Essigsiure bei der Ozonspaltung macht eine Entscheidung
zwischen den Conessinformeln von Bertho**) (VII) und von Haworth (I)

10) (1. Schopf, H.-K. Blédorn, D. Klein u. G. Seitz, Chem. Ber. 83, 378 [1950];
vergl. auch Samandarin: Cl. Schopf u. D. Klein, Chem. Ber. 87, 1639 [1954].

*) DaBl die ditertidre Doppelbindung Al7:°0 leichter hydriert wird als die tertidre-
sekundére A%, kann vielleicht mit einer Verschiebung in eine andere Position durch den
Katalysator vor der Hydrierung erklart werden.

**) A.Bertho hat auf der Tagung der Gesellschaft Deutscher Chemiker in Miinchen
19556 darauf hingewiesen, daf nach seiner Meinung die Haworthsche Conessinformel in
Bezug auf die Lage der Doppelbindung und die Angliederung des heterocyclischen Ringes
E noch nicht villig gesichert sei (Angew. Chem. 67, 716 [1955]).
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mdéglich. Wie man auch eine Doppelbindung in den Ring D oder E der Bertho-
schen Formel legen will, niemals ist die Bildung von Essigsiiure bei der Ozon-
spaltung moglich. Wir sehen darin einen Beweis, dal nur die Haworthsche
Formel (1) in Bezug auf den Ring E richtig sein kann.
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Trimethyl-conkurchin, das wir neu in der Rinde auffanden, ist vermutlich auf Grund
seiner groBen Ahnlichkeit mit Conessin bisher iibersehen worden. Bei der Chromatographie
an Aluminiumoxyd erschien es nach dem Conessin. Wéhrend dieses schon mit Benzol abge-
16st wurde, kam Trimethyl-conkurchin erst mit Benzol/Chloroform (9:1); auf Grund seiner
zusitzlichen Doppelbindung wurde es vom Al O fester adsorbiert. Es ist neben Conessin
ein Hauptalkaloid der Rinde. Trimethyl-conkurehin hatte einen Schmp. von 125-128°,
(«]}§: +12.0° (Conessin 123-127°, [a]§:~1.9°), der Misch-Schmelzpunkt zeigte eine sehr
geringe Depression (120-125°); Conessin-hydrojodid, Schmp. 306—-308°, Pikrat, Schmp.
222--224°; Trimethyl-conkurchin-hydrojodid, Schmp. 328—330°, Pikrat, Schmp. 198—200°.
Bei der Papierchromatographie wurde im Lésungsmittelgemisch n-Butanol/Eisessig/Wasser
4:1:5 nur ein geringer Unterschied im Rp-Wert aufgefunden (0.53 gegen 0.51). Dagegen er-
wiesen sich bei Conessin und Trimethyl-conkurchin die IR-Spektren deutlich verschieden;
das IR-Spektrum des natiirlichen Trimethyl-conkurchins war mit dem Spektrum der aus Co-
nessidin durch Methylierung gewonnenen Verbindung identisch. Trimethyl-conkurchin hat
bei 16251665 cm—! eine ziemlich breite Bande mittlerer Intensitit, die der Doppelbindung
A17:2 in Konjugation zum Ringstickstoff zugeordnet werden diirfte und die bei Conessin
nur schwach ausgebildet ist. Conessin, das nicht sorgfiltig durch Chromatographie ge-
reinigt worden ist, enthilt stets gewisse Mengen Trimethyl-conkurchin, worauf die Literatur-
angabe zuriickgeht?), daBl dem Conessin eine ausgeprigte Bande bei 1665 cm~! zukidme.

Durch die Konstitutionsermittlung des Conessiding ist nunmehr eine
systematische Einteilung der zahlreichen Alkaloide der Kurchirinde méglich.
Den Typ 1 hat schon Siddiqui®) erkannt und nach dem nicht methylierten
Grundkérper als Conarrhimintyp bezeichnet. Von den in der Tafel 1 ge-
nannten Verbindungen sind allein Conarrhimin und Conamin bisher nicht
mit Conessin verkniipft worden. Conamin konnten wir inzwischen nochmals
aus Kurchirinde isolieren, so daB an der Existenz dieses Alkaloids kein Zwei-
fel sein kann. Es scheinen also alle moglichen Methylierungsformen des
Conarrhimins vorzukommen. Als Typ 2 méchten wir den mit dem Grund-
kérper Conkurchin vorschlagen; von ihm sind bisher insgesamt zwei Methyl-
derivate aufgefunden worden (Tafel 2), drei migliche Formen fehlen noch.
SchlieBlich sei als dritter Typ Holarrhimin erwihnt (Formel VIII), dessen
Konstitution von Haworth!!) und von L. Libler, V. Cerny und F. Sorm12)

11y H. Favre, R. D. Haworth, J. McKenna, R. G. Powell u. G. H. Whitfield,
J. chem. Soc. [London] 1953, 1115. 12y Chem. Listy 49, 1389 [1955].
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Von Holarrhimin sind merkwiirdigerweise bisher keine

Methylierungsstufen als natiirlich vorkommende Alkaloide beschrieben wor-
den. Dariiber hinaus sind auch noch Kurchin, Holarrhin, Holarrhenin und
Holarrhessimin in ihrer Konstitution zu kliren.

Tafel 1. Alkaloide vom Conarrhimintyp (AS)

R’ R” R

H H H Conarrhimin
CH, H H Conimin
CH, CH, H Conessimin

H H CH, Conamin
CH, H CH, Isoconessimin
CH, CH, CH, Conessin

(vergl. Formel I)

Tafel 2. Alkaloid

e vom Conkurchintyp (AS, Al7:20)

RI RII R/II
H H H Conkurchin (IT)
CH, H H Conessidin (III)
CH, CH, CH, Trimethyl-conkurchin (IV)

Wir danken der Deutschen Forschungsgemeinschaft fiir die finanzielle Unter-
stiittzung dieser Arbeit. Ferner sei Herrn Prof. Dr. Ehrhart, Farbwerke Hoechst, fiir
das Ausgangsmaterial und seine mannigfache Hilfe gedankt. Dr. Akhil Chandra Roy
erhielt ein Stipendium im Rahmen des Indo-German Industrial Cooperation
Scheme, wofiir er auch hier danken méchte,
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Abbild. 1. UV-Spektren der Dihydro-chinazolinium-Derivate aus: ————— Conessidin ;
Conkurchin; —. —. — Al.Piperidein (nach C]l. Schopf und Mitarbb. 1. c.1%))

Beschreibung der Versuche

Die UV-Spektren wurden mit einem Beckman-Apparat, Modell DU, aufgenommen,
die Elementaranalysen stammen von Dr. Ing. A. Schoeller, Kronach, und die NH,-
Bestimmung von Dr. G. Kainz, Wien.
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Conessidin-hydrojodid: 31 mg Conessidin wurden in 1 ccm Wasser mit einem
Tropfen Eisessig gelost, und die Mischung wurde mit einer Losung von 30 mg Kalium-
jodid in 1 ccm Wasser versetzt. Beim Stehenlassen der Losung erschienen farblose
Kristalle, die, aus Wasser umbkristallisiert, Stabchen vom Schmp. 223—225° ergaben. Bei
175° begannen sie sich zu verfarben.

CpHy N,-HJ + 1H,0 (372.5) Ber. C55.93 H 7.89 N 5.92
Gef. C 56.20, 56.18 H 8.04, 8.01 N 5.69

Fiir Conessidin (freie Base) wurde in Athanol [a]i§:—49.0° + 2° (c = 1.0) gefunden.
Bei der Hydrierung in Eisessig mit Platinoxyd als Katalysator wurden 2 Moll. H, ver-
braucht.

Conimin durch Hydrierung von Conessidin: 100 mg Platinoxyd in 10 ccm
Methanol wurden in einer Wasserstoffatmosphire reduzicrt. Dann wurden 108 mg Co-
nessidin in 5 ccm Methanol hinzugegeben und die Mischung unter Wasserstoff geschiittelt.
Innerhalb von 4 Stdn. waren 2.5 com aufgenommen worden. Da die Hydrierung sistierte,
wurde das Platin abgesaugt, die Losung zur Trockne cingedampft und die Hydrierung
des in 10 ccm neuem Methanol aufgenommenen Trockenriickstandes mit 100 mg frisch
reduziertem Platinoxyd wieder aufgenommen. In 6 Stdn. wurden weitere 2.8 ccm ver-
braucht. Da die Hydrierung dann wieder aufhoérte, wurde in gleicher Weise wie oben
noch 3mal verfahren. Insgesamt wurden so noch 6.5ccm Wasserstoff entspr. etwa 759,
der theoret. Menge aufgenommen. Alsdann war auch nach Zusatz neuen Platins kein
Wasserstoffverbrauch mehr zu erreichen.

Nach Entfernung des Platins konnten aus der cingeengten methanol. Losung beim
Stehenlassen iiber Nacht nadelférmige Kristalle erhalten werden. Sie wurden in Aceton
aufgenommen, die Losung wurde vom Ungelosten befreit und eingedampft. Nach mehr-
fachem Umkristallisieren aus Aceton wurden 20 mg stibchenférmige Kristalle erhalten,
die bei 133—135.5° schmolzen, [«]}3:—27° + 2° (Athanol). Fiir Copimin wurde in der
Literatur®%) als Schmp. 131-134° bzw. 130° und eine Drchung von [a]}§: —26° + 3° bzw.
[x];,: —30° (Athanol) angegeben.

CpoHy N, (328.5) Ber. C80.43 H11.05 N 8.53 Gef.C80.19 H10.92 N 8.73

Uberfiihrung von Dihydro-conessidin (Conimin) in Conessin: 100 mg Di-
hydro-conessidin, 1.1 ccm 40-proz. Formaldehyd- L.osung und 1 ccm frisch dest.
Ameisensidure wurden 1 Stde. unter RiickfluB zum Sicden erhitzt. Nach der iiblichen
Aufarbeitung wurden aus Aceton Kristalle erhalten, die einen Schmp. von 123-127°
zeigten und mit authentischem Conessin keine Schmelzpunktsdepression ergaben;
[x]i3: +21° + 2° (Athanol). Auch bei der Papierchromatographie in zwei verschiedenen
Lésungsmittelgemischen und im IR-Spektrum erwiesen sich die Kristalle als mit Conessin
identisch.

Conessidin-ditosylat: 32 mg Conessidin wurden mit 48 mg p-Toluolsulfo-
chlorid in 3.0 cem Pyridin unter Schiitteln gelést. Die zunéchst farblose Losung wurde
gelb, sie wurde bei Raumtemperatur iiber Nacht stehengelassen. Am anderen Morgen
hatte sie sich entfirbt und wurde i. Vak. zur Trockne eingedampft. Die iibliche Auf-
arbeitung lieferte aus Aceton Kristalle, die aus einer Mischung von Methanol/Aceton um-
kristallisierbar waren. Es wurden so 15 mg feine Stabchen vom Schmp. 225—-227° erhalten,
die sich als unléslich in Sauren wie in Alkali erwicsen.

C3H, O NS, + 1H,0 (652.5) Ber. C 66.20 H7.40 N 4.39 Gef. C66.42 H7.50 N 4.90

Chinazolinium-Derivate aus Conessidin und Conkurchin mit o-Amino-
benzaldehyd: Je eine Probe Conessidin (6.5 mg) und Conkurchin (6.2 mg) wurden
mit 2.4 mg o-Aminobenzaldehyd gemischt. Jede der Mischungen wurden in 2 ccm
reinem Methanol gelost, 1 Aquiv. methanol. Salzsiure hinzugefiigt und die Losung auf
5 ccm aufgefiillt. Innerhalb von 24 Stdn. war keine Fiarbung zu beobachten. Wurden
nunmehr 5 ccm Wasser hinzugefiigt, so entwickelte sich alsbald bei Raumtemperatur
eine orangegelbe Farbung. Nach 24 Stdn. wurde dic Lisung auf das 100fache verdiinnt,
so daB sie m/,ggp Wurde, und die Absorption im Beckman-Spektrophotometer bestimmt.

Dimethyl-conessidin (Trimethyl-conkurchin): 100 mg Conessidin wurden
mit 3 ccm 40-proz. Formaldehyd-Losung und 0.8ccm Ameisensaure 1 Stde. unter
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RiickfluB erhitzt. Danach wurden noch einmal 2 ccm Formaldehyd-Lésung und 0.4 cem
Ameisensiure nachgegeben und eine weitere Stunde gekocht. Die iibliche Aufarbeitung
ergab aus Aceton farblose Platten vom Schmp. 125-127°, [«]¥§:+12.0° + 3° (Chlf.),
Ausb. 30 mg.

Cp HyN, (354.6) Ber. C81.30 H10.80 N 7.90 Gef. C80.76 H 11.35 N 7.74

Trimethyl-conkurchin-dihydrojodid: 35.4 mg Trimethyl-conkurchin wur-
den in 1 cem verd. Essigsiure gelost und 100mg Kalium jodid, in wenig Wasser gelost,
hinzugefiigt. Nach einigem Stehenlassen kristallisierte das Dihydrojodid aus und wurde
mehrmals aus Wasser umkristallisiert. Es wurden farblose Aggregate von Nadeln erhalten,
die einen Schmp. von 328-330° nach vorherigem Sintern und Braunwerden zeigten.

CpHagN2-2HJ  (610.4) Ber. C47.17 H6.60 N 4.58 Gef. (47.11 H 6.87 N 4.50

Trimethyl-conkurchin aus Conkurchin: Bei der Methylierung des Conkur-
chins (80 mg) in der oben beschriebenen Weise wurde I'rimethyl-conkurchin vom
Schmp. 124-126° erhalten, das mit Dimethyl-conessidin keine Schmelzpunktsdepression
lieferte und sich auch im IR-Spektrum mit diesem als identisch erwies.

Isolierung von Trimethyl-conkurchin aus Kurchirinde: 10 kg Kurchi-
rinde wurden in der friiher beschriebenen Weise!) verarheitet. Bei der Chromatographie
von 80 g Alkaloid-Konzentrat an 2500 g Alumininmoxyd (Aktivitatsstufe I) wurde zu-
néichst mit Benzol vorwiegend Conessin (4 g) von der Saule erhalten. In den folgenden
Fraktioncn mit Benzol/Chloroform (9:1) fand sich vorwiegend Trimethyl-conkurchin,
teilweise schon im Gemisch mit anderen Alkaloiden. Die 39.—45. Fraktion war jedoch ein-
heitlich (350 mg) und konnte leicht durch Kristallisation aus Aceton gereinigt werden;
sie erwies sich in allen Eigenschaften mit dem Material aus Conessidin und Conkurchin
nach der Methylierung als identisch.

Auffindung von Essigséure beider Ozonspaltung nachalkalischer Hydro-
Ivse: Jeweils 70 mg Trimethyl-conkurchin bzw. Conessidin wurden in 20 cecm
reinem trockenem Chloroform gelost, und trockenes Ozon wurde bei —80° durch die Lésung
geleitet. Sobald sich nach ca. 10 Min. eine tiefblaue Farbung entwickelt hatte, wurde das
Einleiten von Ozon unterbrochen, diec Lésung nach Erwiarmen auf 0° i. Vak. zur Trockne
cingedampft. Der Riickstand wurde in 5 ccm Methanol aufgenommen und 1 g Natrium-
horhydrid langsam und unter Umschiitteln bei 0° zugegeben. Es wurde iiber Nacht
stehengelassen. AnschlieBend wurde das reduzierte Material 8 Stdn. mit 2n NaOH in
50 ccm Methanol zum Sieden erhitzt. Dann wurde das Methanol i. Vak. entfernt und
5 cem sirupse Phosphorsdure zum Riickstand hinzugegeben. Die in Freiheit gesetzte
Essigsiure wurde im Stickstoffstrom abdestilliert, wobei das iibergehende Wasser im
Destillationskolben von Zeit zu Zeit durch neues ersetzt wurde. Es wurden so insgesamt
30 ccm Destillat erhalten.

Das Destillat wurde mit 1 g Calciumcarbonat versetzt, die Losung nach einiger Zeit
zur Trockne eingedampft. Der Nachweis der Essigsiure erfolgte nach dem Verfahren
von F. Feigl®®). Durch starkes Erhitzen des Calciumsalzes wurde Aceton bereitet, das
gegen einen mit alkalischer o-Nitrobenzaldehyd-Liosung getrinkten Papierstreifen de-
stilliert wurde. Beim Behandeln des Papierstreifens mit einem Tropfen Salzsiure farbte
sich das Papier durch Indigo-Bildung blau. Positive Ergebnisse wurden auf diese Weise
mit Conkurchin, Concssidin und Trimethyl-conkurchin crhalten, nicht mit Conessin oder
ohne Alkaloid bei einer Blindprobe.

Fiir die quantitative Bestimmung der gebildeten Essigsiure wurde das Destillat von
der Ozonolyse des Conessidins in 10-ccm-Fraktionen mit je 2 cem 2-proz. Kaliumjodid-
Losung und 2 cem 0.4-proz. Kaliumjodat-Losung versetzt. Das ausgeschiedene Jod
wurde in Gegenwart von Stirke mit Thiosulfat bestimmt. Es wurde ein Verbrauch von
4.28 ccm nfy4 Thiosulfatlgsung bei einer Einwaage von 16.3 mg Conessidin erhalten, das
entspricht 859, der theoret. Menge an Essigsdure.

13) Spot Tests, Vol. IT, Elsevier Publishing Corporation, New York 1954, S. 248.
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Isolierung von Conamin: In der 1. Arbeit!) war die Untersuchung des Methanol-
Eluates von der Aluminiumoxyd-Siule unterblieben. 2 g dieser Fraktion aus 20 g Rinde
wurden in 100 cem Chloroform geldst, und die Lésung wurde einige Male mit 1-proz.
Uberchlorsaure-Losung ausgeschiittelt (1000 ccm). Die waBrige Losung wurde mit etwas
Ticrkohle entfarbt und i. Vak. auf ein kleines Volumen cingeengt. Dann wurde die saure
Losung mit Ammoniak alkalisch gemacht und das Alkaloid mit Chloroform extrahiert.
Der Extrakt wurde zur Trockne eingedampft und der Riickstand mit verd. Salzsiure aus-
gezogen. Dabei zeigte sich, dal das Hydrochlorid des Conamins in Wasser lgslich war,
jedoch nicht bei Raumtemperatur in hher konzentrierter Salzsiure. Es wurde daber eine
wiBrige Losung des Hydrochlorids (800 mg in 500 ccm Wasser) mit 15 ccm konz. Salz-
saure versetzt. Der entstandene Niederschlag (240 mg) wurde 6mal aus verd. Salzsiure
umkristallisiert, bis sich im Papierchromatogramm nur noch der Rg-Wert 0.54 zeigte.
SchlieBlich wurde die Ldsung des Salzes mit Natriumhydroxyd alkalisch gemacht und
die Base mit Chloroform ausgeschiittelt. Nach mehrfachem Umbkristallisieren ergab sich
ein Schmp. von 97.5-101.5°, [«]}:—21° (Chlf.). Siddiqui®) fand 130° und [«]f§:—19°
(Athanol). Der zu hohe Schmp. von Siddiqui diirfte durch eine starke Verunreinigung
des Conamins durch ein andcres Alkaloid bedingt sein, siehe unten.

CooHyeN, (328.5) Ber. C80.43 H11.05 N 8.53 Gef. C80.26 H 11.53 N 8.07

In den Mutterlaugen des Conamin-hydrochlorids fand sich ein weiteres Alkaloid
(Rp-Wert 0.48), das vermutlich Holarrhimin oder ein Derivat davon ist, da es bei der
Methylierung mit Formaldehyd und Ameisensiure Tetramethyl-holarrhimin ergab. Aus
Athanol umkristallisiert, zeigte es einen Schmp. von 224-227°; Siddiqui®) fand 233 -235°,
Haworth) 227—-228°. ' :

CysH,ON, (388.6) Ber. C77.26 H11.41 N 7.21 N-CH;15.5
Gef. C77.30 H11.44 N7.14 N-CH, 144

Tafel 3. Rp-Werte

. . - - . . Trimethyl-
Rp Conessin Conkurchin | Conessidin | Conimin | Conamin

conkurchin
1) 0.51 0.62 0.66 0.54 0.55 0.53
2) 0.07 0.31 0.33 - | - 0.07

1) Lésungsmittelgemisch: n-Butanol/Essigsaure/Wasser (4:1:5), leichte Phase, Farb-
fleck-Entwicklung vergl. 1. ¢.1).

2) Losungsmittelgemisch: Octanol/Pentanol/Wasser/Formamid/Essigsiure (4:4:7:
4:1). Die leichte Phase wurde zum Entwickeln des Chromatogramms benutzt, die schwere
diente vorher zum Einspriihen des Papiers. Farbentwicklung mit einem modifizierten
Dragendorff-Reagens!4),

14) H. Thies u. F. W, Reuther, Naturwissenschaften 41, 230 [1954].





