
Methode n. Xpec7i t 
Bezeichnung der Probe (Borsaureaufschl.) 

yo SiO, 

Al-fluorid I . . . . . . . . .  0,08 
Al-fluorid I1 . . . . . . . .  0 , l B  
Al-fluorid 111 . . . . . . . .  0,12 

Kryolith synth. I . . . . . .  0,10 
Kryolith synth. I1 . . . . . .  0,10 
Kryolith synth. I11 . . . . .  0,02 
Al-fluorid IV . . . . . . . .  0,30 

Kryolith nat. v. Gronland . . 0,08 

Es sei mir gestattct, an dieser Stelle der Direktion der BZziminium-Indz6strie A.G. 
iVeitkausen fiir dic Erlaubnis zur Publikation dieser Arbeit mcinen besten Dank auszu- 
sprechen. 

Neuhausen am Rheinfall, den 26. Juli 1939. 

- 
Kolorimetrische 

Methode 
SiO, 

0,35 
0,13 
0,95 
0,25 
0,32 
0,38 
0,28 
1,66 

Laborattbrium der A. I. A. G. 

124. Konstitution und Synthese des Alkaloids Anonain 
von G. Bargerf. und G.  Weitnauer. 

(9. VIII. 39.) 

T h e  o re  t i s  c h e r  l’eil, 
Aus der Stammrinde des fruchttragenden Raumes Anona re- 

ticulata L., der auf den philippinischen Inseln heimiseh ist, hatte 
Santosl) ein Alkaloid extrahiert und isoliert, fur das er den Namen 
Anonain vorschlug. Als Bruttoformel hatte er C,,H,,O,N angegeben. 
Das Alkaloid, fnr das er den Schmelzpiinlit 122--l!23° fand, wurde 
nicht; weiter untersucht. 

Es sei zum vorneherein bemerkt, dass C,,H,BO,N an und fur sich 
eine unmogliche Formcl ist ; sie sollte entweder C,,H,,O,N oder 
C,,H,,O,X heissen. 

Wir unternahmen von neuem die Estraktion und Konstitutions- 
aufklarung dieses Rlkaloides. 

Das Alkaloid ivurde aus der Stammxindc von Anona reticulata 
durch Perkolation mit 95-proz. Alkohol gcwonnen uiid als Hydro- 
chlorid isoliert, da dieses sehr wen& wasserloslich ist und sich vie1 

I) S’antos, Philippine J. Sci. 43, 561, (1930). 
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bcsser als die freie Base krystallisieren lasst. Die Ausbeute an Alka- 
loid war 0,12%, bezogen auf das Gewicht der feingepulverten und 
luf tge tr o cknet en Rinde . 

Der Baum Anona reticulata gehort zur botanischen Familie der 
Anonaceae, die im Eagle?*-System zusammen mit anderen botanisch 
verwandten Familien in der Kohorte Ranales zusammengefasst ist. 
Vier Alkaloidstrukturtypen herrschen in dieser Kohorte Ranales vor, 
namlich : 

1. Papaverintypus 

I I 

u 
2. Der Aporphintypus 

3. Der Oxy-acanthintypus 
G. 

4. Der Berberintypus 

So war es von allem Anfang an sehr wahrscheinlich, dass Anonain 
einer dieser vier Strukturen zugehoren wurde. Voruntersuchungen 
zur Konstitutionsaufklhrung des Alkaloids ergaben folgendes : 

1. Anonain schmilzt bei 122-123O und zeigt cine optische 
Drehung von 

2. Anonain ist eine sekundiire, nicht phenolische Base, da es ein 
basisches Methyldcrivat, ein neutrales Nitroso- und ein neutrales 
Mono-acetylprodukt bildete. 

3. Anonain besitzt ein aktives Wasserstoffatom (Zerewitiaoff). 
4. Anonain besitzt eine Methylenoxydgruppe (Naehw-eis nach 

Guebel). 
5. Negative Teste wurden erhalten fur: N-CH,, Methoxyl-, 

Carboxyl- und Carbonyl-Gruppen; negativ war auch die Prufung auf 
eine Indolgruppierung. 

6. Die Analysen des Hydrochlorides, des Nitroso- und des 
Acetylproduktes von Anonain stimmten gar nicht mit der von Xaatos 
vorgeschlagenen Forinel uberein. Sie zwangen uns fur Anonain die 

= - 520 (Chloroform). 
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Bruttoformel C,,H,,O,N anzunehmen. Nach diesen kurzen Unter- 
suchungen fielcn zwei der fur Anonain moglichen Strukturtypen ausser 
Betracht, niimlich 1. der Oxy-acanthintypus, da die zwei in der 
Bruttoformel vorhandenen Sauerstoffatome schon in der Methylen- 
oxydgruppe inbegriffen sind, und 2. der Berberintypus, da Anonain 
eine sekundare Aininogruppe besitzt. Ubrig blieb der Papaverin- 
typus und der Aporphintypus. 

Die Oxydation dcs Alkaloids mit Kaliumpermanganat lieferte 
als einzig krystallisierbares Produkt Phthalsiiure, in sehr kleiner Aus- 
beutc. 

Die Bildung von Phthalsiiure bei der Oxydation des Alkaloids 
zeigte, dass Anonain einen unsubstituierten aromatischen Ring be- 
sitzt, der zugleich Teil eines anderen Binges ist. Die Moglichkeit 
einer Papaverinstruktur fur Anonain war damit ausgeschlossen. 
Ubrig blieb der Aporphintypus. So konnten wir schon jetxt fur 
Anonain das folgende, sehr wahrscheinliche Strukturbild vorschlagen : 

7 CH, 
,0- I li,”\/\C1H2 

CHz ‘0 -  1 5\+, ’ 10.. 
CH 

I I CH2 
4,5 \/ 

3\  11 
2 

Die Stellung der Methylenoxydgruppe war jedoch noch nicht 
bes timmt . 

Der Hoffmum’sche Abbau von Anonain liefcrte uns einen wei- 
teren Beweis fur die Oben vorgeschlagene Formel. 

Beim Behandeln des Alkaloids (I) mit Methyljodid und beiin 
Kochen des dabei erhaltenen Produktes (II) mit alkoholischer Kali- 
huge wurde eine optisch inaktive Methinbase (111) erhalten. Weitere 
Rehandlung mit Methyljodid ergab das Jodmethylat der Methin- 
base (IT). Dieses wurde wieder dureh alkoholisehe Kalilauge zersetzt, 
n-obei das Stickstoffatom ah Trimethglamin abgespalten wurde und 
ein stickstofffreies, krystallines Produkt zuruckblicb, welches eine 
ungcsiittigte Doppelbindung besass (V). Dieses substituierte Vinyl- 
phenanthren wurde zur entsprechenden Siiure oxydiert (VI), die 
S h r e  wurde decarboxyliert und das dabei erhaltene Methylenoxyd- 
phenanthren (1-11) als Pikrat charakterisiert. 

Der ganze Hoffmam’sche Abbau kann folgendermassen veran- 
schaulieht werden. 
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CH, 

In  
\/ 
I Ir 

CH 

1 
__f 

1 1  
\/ \/ \/ 

IV V VI VII 
\/ 

1 

Der Abbau gab uns einen weiteren Beweis fur die obcn aufge- 
stellte Formel, die Stellung der Blethylenoxydgruppe war jedoch 
immer noch nicht bestimmt, da keines der beim Hofjman.n’schen Ab- 
bau erhaltcnen Produkte in der Literatur beschrieben war. 

Da mit der Ausnahme eines einzigen Alkaloids1) alle bis jetzt 
bekannten und untersuchten Aporphinalkaloide die Methylenoxyd- 
gruppc in Stellung 5,6 haben, zogen wir aus Analogiegr~den fiir 
Anonain die folgende Strnkturformel in Betracht : 

Um aber diese Stellung der Methylenoxydgruppe wirklich zu 
beweisen, musste entweder das beim Hofjmnm’schen Abbau er- 
haltene Methylenoxyd-phenanthren oder das Alkaloid selbst syn- 
thetisiert wcrden. Wir zogen ex Tor, das Alkaloid selbst aufzubauen. 
Die Synthese wurde nach demselben Reaktionsschema durchgefuhrt, 
nach dem schon verschiedene Aporphinalkaloide gewonnen worden 
waren. 

l) Kitasato, Acta Phytochim. 3, 175 (1927). 
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Als Ausgangsmaterialien wurden o-Nitro-phenylessigsaure und 
Homopiperonylamin verwendet, die nach schon bekannten Methoden 
dargestellt wurden. Die Synthese des Alkaloids selbst wurde dann 
folgendermassen durchgefiihrt : 

CH, CHZ 
/ O-Jv\CHz 

CH, 
\ O I \ /  NH, NH 

NO, COCl I N0,Y0 - KO, c - - - +  I 

I CH.2 I CHZ 

CH2 

VIII \/ IX A/ X \  

I 1 1  1 1  

XI (\,/ XI1 \/ XI11 \ ,, 

Aus Homopiperonylamin und o-Nitro-phenylessigsaure-chlorid 
erhielten wir das 8-(3,4 -Methyloxydphenyl)-Bthyl-o-nitro-phenyl- 
acetamid (IX).  Fur den niichsten Schritt, einen Ringschluss unter 
Abspaltung von Wasser (X), gab als Kondensationsmittel zum 
Isochinolinprodukt nur Phosphoroxychlorid gute Resultate. Dieses 
Isochinolinprodukt wurde mit Zink und Salzsaure zu 2’-Amino-6,7 - 
methylenoxyd-1 -benzyl-tetrahydro-isochinolin (XI)  reduziert. Bei 
der Reduktion mit Zink und Salzsaune wurdc sowohl die Nitrogruppe 
zur Aminogruppe als auch die > C -N-CH,- Gruppe zur -CH- NH- 
CH,- -Gruppe reduziert, was durch die Bildung eines neutralen 
Di-acetylderivates des reduzierten Produktes bewiesen wurde. Das 
Tetrahydro-isoehinolinprodukt war ein 01  und wurde in schwefel- 
s aur er L 6 sung mi t der berechne t en Menge N a t’r iumni trit diazo tiert 
(XII) .  Der Ringsehlnss zum Phenanthrenprodukt (XIII) wurde durch 
Kochen der oben erhaltenen Diazoniumlosung bewirkt. Wenn man 
nur die zur Diazotierung der primaren Aminogruppe berechnete 
Menge Natriumnitrit verwendet, so wird die Rildung des Nitroso- 
derivates der sekundaren Aminogruppe verhindert. 

Das synthetische, racemische Anonain wurde als Hydrochlorid 
isoliert, da die freie Base selbst sich nicht gut krystallisieren liess. 
Versuche, diese racemische Base durch Kombination mit verschie- 
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denen Sauren (d-Weinsaure, d-cc-Brom-campher-sulfonsaure) in ihre 
optischen Antipoden zu zerlegen, waren erfolglos. Synthetisches 
d,Z-Anonain gab dieselben Farbreaktionen wie das natiirliche Pro- 
dukt. 

Um die Konstitution des synthetischen Produktes zu bestatigen 
und seine Identitat mit dem naturlichen Anonain zu beweisen, wurde 
das Asymmetriezentrum des synthetischen Produktes durch einen 
Hoffmann’schen Abbau zerstort. Die dabei erhaltenen Abbauprodukte 
waren identisch mit den entsprechenden Produkten aus dem natur- 
lichen Alkaloid. 

Ferner wurde das N-Methyl-anonain (XVI) synthetisiert. Die 
Synthese wurde folgendermassen durchgefuhrt : 

CHZ CHZ CHZ CHZ 

__f 

\,’ \/ 
x XIV XV XVI 
\,’ 

Das synthetische, racemische N-Methyl-anonain wurde als 
Hydrojodid isoliert, da die freio Base nicht krystallisieren wolltc. 
Versuehe, das Produkt in seine optischen Antipoden zu trennen, 
waren auch in diesem Fall erfolglos. 

Das Jodmethylat dieses racemischen N-Methyl-anonains war 
identiseh mit dem entsprechenden Produkt, das aus synthetischem 
Anonain erhalten wurde. 

Nachwor t .  I n  Bulletin de la SociBtt’: Chimiquc de France, Nai 1939, p. 811, be- 
richten R. Konowalova, S. Yunousvof und A .  Orekholf uber die Resultate ihrer Unter- 
suchungen eines Alkaloids Roemerin, das aus Roemeria refracta isoliert wurde. Anhand 
von verschiedenen Versuchen und hauptsachlich aus den Resultaten des Hoffmann’srhen 
Abbaus wurde fur Rocmerin die folgende Strukturformel aufgrstell t : 

Die Stellung der Methylenoxydgruppe konnte bisher noch nicht ermitt,elt wcrden. 
66 
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Die Schmelzpunkte der beim Hoffmann'schen Abbau erhaltenen Produkte von 
Roeinerin stimmen mit unseren aus Anonain erhaltenen bis auf kleine Differenzen (durch 
die zum Teil nicht leicht krystallisierbaren Substanzen erklarbar) vollig iiberein, wie aus 
der Vergleichstabelle hervorgeht : 

1 Roemerin Anonain 

Quaternares Ammoniuinjodid . . . . . . . . 
Methinbase . . . . . . . . . . . . . . . . 
Jodmethylat der Methinbase . . . . . . . . 
Substituiertes Vinyl-phenanthren . . . . . . 
Substituierte Phenanthren-carbonsaure . . . . 
Pikrat des Methylenoxyd-phenanthrens . . . 

215-216' 
73-74' 

274-275O 
86-87' 

262-263O 
167-168' 

217O 

275,5O 
87" 

168O 

87-90' 

subl. v. 240& 

I I 

Es scheint also, dass Roemerin die folgende Strukturformel aufweist : 

CH, 

Roemerin ware demnach identisch mit dem von uiis synthetisierten N-Methyl- 
anonain. 

Ich habe an die Autoren der Arbeit iiber Koemerin Proben verschiedener von uns 
erhaltener Produkte geschickt, mit deren Hilfe die Identitat von Roemerin und N-Methyl- 
anonain leicht festzustellen sein durfte. 

E xp erim en t ell er T e i  1. 

A. Konst i tut ion.  

1. F a r b r e a k t i o n e n  v o n  Anona in .  
KOIIZ. H,SO,: orange 
Konz. HKO,: rosarot + rot -f violett + braun 
Konz. H,SO,+ Hh'O,: orangerot + orange + gelb 
Iionz. H,SO,+ Moo,: grunlich-grau + gelb + braun 
Konz. H,SO,+ V,O,: gelblich-grun -+ rot + violett -+ braun 
Konz. H,SO,+ WOO,: gclb-orange -+ orange-braun 
Iionz. H,SO, + As,O, : violett + rosarot + rot -+ braun 
Konz. H,SO,+ wenig KCIO,: violett + rot 
Konz. H,SO,+ niehr KCIO,: rot + dunkelrot -> orange + gelb. 

11. Hydrochloric1 y o n  h n o n a i n .  
Weisse Nadcln am 9.5-proz. Alkohol. Smp. 277,5O (Zers.). 

C,,H,,O,K*HCl Ber. C 67,65 H 5,30 N 4,64 C1 11,77% 
Gcf. ,, 67,85; 67,63; 67,37 ,, 5,40; 5,70; 5,02 ,, 4,75; 4,88 ,, 11,71% 
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111. N i t r o s o d e r i v a t  von  Anona in .  
Erhalten durch Zugabe eines Uberschusses von Natriumnitrit 

Schwachgelbe Nadeln aus Aceton-Wasser. Smp. 229-230°. 
zu einer essigsauren Losung des Alkaloides. 

CI7Hl4O3E2 Ber. C 69,4 H 4,s ?u' 9,6% 
Gef. ,, 68,9; 69,5 ,, 4,s; 4,7 ,, 9,8; 9,8; 9,1% 

IV. Ace t y lde r iva  t von  Anona in .  
Erhalten durch Kochen von Anonain mit Essigsaure-anhydrid. 
Weisse Nadeln aus Aceton-Wasser. Smp. 229-230°. 

Cl,Hl,O,N Ber. C 74,3 H 5,5 N 4,6% 
Gef. ,, 74,4; 74,l ,, 6,l; 5,8 ,, 4,8% 

V. B i l d u n g  von  N-Methy l - anona in .  
Erhalten aus Anonain, Ameisensaure und Formaldehyd nach der 

Methode von Clark und Gillespiel). 
Die freie Base konnte nicht krystallisiert werden. Das Hydro- 

jodid wurde aus verdunntem Alkohol in graulichen Plattchen erhalten. 
Smp. 346-247O (Zers.). 

C,,H,,O,NJ Ber. C 53,O H 4,4 N 3,474 
Gef. ,, 52,5 ,, 4,9 ,, 3,1o/b 

VI. Hoffmanrz 'scher  -4bbau von Anona in .  
a )  Q u a t e r n a r e s  Ammoniumjod id  von  -4nonain.  

Erhalten durch Kochen 7-on Anonain in wassriger Losung mit 
Methyljodid (96 yo -4usbeute). Weisse verfilzte Natleln aus Wasser. 
Smp. 217O. 

C,,H,,O,NJ Ber. C 54,2 H 4,8 K 3,3% 
Gef. ,, 542 ,, 4,7 ,, 3,3% 

b) Meth inbase .  
Erhalten durch mehrstiindiges Kochen des quatcrnaren Am- 

moniumjodids V O I ~  Anonain in wassrig-alkoholischer Kalilauge (91 yo 
Ausbeute). Die Methinbase wurde als schwach gelblich-grunes 01 
erhalten, das beim Stehenlassen im Kuhlschrank krystallin wurde. 
Nadeln vorn Smp. 57-90°. 

c) J o d r n e t h y l a t  d e r  Alethinbase.  
Beim Zufugen eines Uberschusses von Methyljodid zu einer 

Losung der Methinbase in Aceton (78 yo Ausbeute). Langliche weisse 
Plattchen aus Wasser, opt. inaktiv. Smp. t " iO,5O (Zers.). 

C,,H,,O,T\'.J Ber. C 55,2 H 5,l N 3,2% 
Gef. ,, 55,3 ,, 4,9 ,, 3,37; ~ _ _  

l )  Clark, G'illespie, Am. SOC. 55, 4571 (1933). 
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d) S u b  s tit u ie r  t e s  V i n y l - p h e n a n t  h r e n .  
Das Jodmethylat der Methinbase wurde in 5-proz. methylalko- 

holischer Kalilauge eine Stunde lang am Ruckfluss gekocht (75,ti % 
Ausbeute). Lange weisse Nadeln aus verdiinntem Methylalkohol. - 
Smp. 87O. 

C,,H,,O, Ber. C 82,3 H 4,8% 
Clef. ,, 82,4 ,, 4,8% 

e) 0 x y d a t io n d e s s u b  s t i t u ie r  t e n  Vi n y 1 - p h en a n  t hr  en .  
Die durch Oxydation des obigen Produktes in Acetonlosung 

mit Kaliumpermanganat erhaltene Siiure wurde durch Sublimation 
und darauffolgende Rekrystallisation aus Eenzol rein dargestellt. 
Schwach gelbe Nadeln, die von 240O an unter teilweiser Zersetzung 
sublimieren. 

C,6Hlo0, Ber. C 72,2 H 3,8% 
Gef. ,, 72,P ,, 3,8:/, 

f )  Deca rboxy l i e rung  de r  s u b s t i t u i e r t e n  P h e n a n t h r e n -  
c a r b o n s a u r e .  

Die Saure wurde nach der l)/let,hode yon Reichsteinl) mit Kupfer- 
chromit und Chinolin decarboxyliert. Das dabei erhaltene olige 
Produkt wurde mit alkoholischer Pikrinsaurelosung versetzt. Das 
Pikrat krystallisierte in roten Nadeln vom Smp. 168O (Zers.). 

Cl,Hlo0,-C~H30,N3 Ber. C 55,9 H 2,9% 
Gef. ,, 56,4 ,, 2,6% 

B. Synthesc. 
1. S y n t h e s e  des  d,Z-Anonains.  

I. ,9 - ( 3,4 - M e t h y  1 e n o  x y d p h e n  y 1 ) - a t  h y 1 - o - n i t  r o p hen y 1 - 
e s s ig  s a u r  e - a mi  t i .  

18,l g (0 , l  Mol) o-Nitrophenylessigsaure wurden in 100 cm3 
Chloroform gelost. Zu dieser Losung wurden 60 em3 Thionylchlorid 
zugefugt und die Mischung wahrend 30 Minuten auf 40O gehalten. 
Das C,hloroform und der Uberschuss an Thionylchlorid wurden unter 
vermindertem Druck abdestilliert'. Das Saurechlorid wurde dann in 
30 em3 Benzol gelost und diese Liisung tropfenweise zu ciner wasser- 
gekuhlt'en Losung von 31 g (0,2 3101) Honiopiperonylamin in 40 em3 
Benzol hinzugefugt. Das in Rerizol fast urilosliche Saureemid begann 
bald auszukrystallisicren. Nach 12-stiindigem Stehen wurde ab- 
filtriert und getrocknet. Das Produkt wurde fein gepulvert und zwei- 
nml mit wrdiinnter EssigsBure ausgekocht, wobei das bei der Reaktion 
gebildete Homopiperonyl-chlorhydrat in Liisung ging. Nach dem 
Abkiihlen wurde das Amid abfiltriert und aus Methylalkohol um- 
l;rysta,llisiert~ (85  yo ausheute). Smp. 119O. 

C,,H,,OJ, Ber. C 62,2 H 4.9 PI' 8,5% 
Gef. ,, 62,l ,, 5, l  ,, 8,5% 

1) Reichsteix, Helv. 15, 1669 (1932). 
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I T .  2’-Nitro-6,7-methylenoxyd-1-benzyl-3,4-dihydro- 
is0 ch inol in .  

5 g Amid wurden in 20 em3 Chloroform und 15 enl3 Phosphor- 
oxychlorid gelost und in einer mit, eiiiem Calciumchloridrohr ver- 
sehenen Flasche 5 Tage bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Hier- 
auf wurden Chloroform und uberschussiges Phosphoroxychlorid unter 
vermindertem Druck abdestilliert. Der zuruckbleibende dunkel- 
braune olige Kuchen wurde in wenig Aceton gelost und in 100 em3 
verdunnte Salzsaure gegossen. Der unlosliche Ruckstand wurde ab- 
filtriert, in wenig Aceton gelost, in 100 em3 verdunnte Salzsaure ge- 
gossen und wieder abfiltriert. Die vereinigten sauren orangefarbigen 
Filtrate wurden mit Ather ausgeschuttelt und mit Natronlauge al- 
kalisch gemacht. Die Isochinolinbase erschien zunachst als weisse 
Trubung und nach einiger Zeit als orangegelber krystalliner Nieder- 
schlag. Das Produkt wurde aus Methylalkohol umkrystallisiert 
(79 yo Ausbeute). Smp. 165O. 

C,,H,,O,N, Ber. C 65,s H 4,5 N 9,0% 
Gef. ,, 65,s ,, 4,3 ,, 9,3% 

111. 2 ’ -Amino - 6,7 - m e t h y len  o x y d - 1 -be  n z y 1 - t e t r a  h y dr  o - 
i sochinol in .  

8,64 g des obigen Dihydro-isochinolinproduktes wurden in 90 em3 
konz. Salzsaure und 80 em3 Wasser auf dem Wasserbade erhitzt. 
25 g Zinkstaub wurden im Laufe einer halben Stunde zugefugt. Die 
anfangs orangebraune Losung wurde bald hellgelb. Nach einer Stunde 
wurde die Losung abfiltriert, gekuhlt und stark alkalisch gemacht. 
Die alkalische Losung wurde wiederholt mit Ather ausgezogen. Die 
Base wurde mit verdunnt’er Salzsaure aus der Atherlosung wieder aus- 
geschuttelt, mit Natronlauge gefallt und wieder in Ather aufge- 
nommen. Die Atherlosung zeigte eine blau-gelbe Fluoreszenz ; sie 
wurde gereinigt und getrocknet. Naeh dem Abdestillieren des Athers 
blieb die Base als ein grungelbes 01 zuruck, das ohne weitere Reinigung 
verarbeitet wurde (75 Yo Ausbeute). 

Das Dihydrochlorid der Base wurde durch Einleiten von trocke- 
nem Salzsauregas in eine Losung der Base in Ather erhalten. Weisse 
Nadeln aus Methylalkohol, Smp. 257O. 

C,,H,,O,N,-2 HCl Ber. C 57,6 H 5,4 N 7,9% 
Gef. ,, 57,O ,, 5,6 ,, 7,5% 

IV. d ,Z-Anonain.  
6,68 g der obigen Base wurden in 180 em3 2-n. Schwefelsaure 

gelost und tropfenweise mit der herechneten Menge einer frisch ein- 
gestellten 0,5-n. Natriumnitritlosung diazotiert. Die urspriinglich 
schwach gelbe Losung wurde sehon nach wenigen Tropfen Natrium- 
nitrit braun. Die diazotierte Losung wurde 30 Minuten lang auf dem 
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Wasserbad erhitzt, wobei einc starke Stickstoffentwicklung statt- 
fantl und die Lbsung ganz dunkelhraun wurde. Hierauf wurden 
ea. 8 em3 konz. Salzsaure und cat. 3 g Zinkstaub zugefugt und die 
Ldsung wahrend einer weiteren halben Rtunde erhitzt, wobei sie 
vicl hellcr wurde. Die Losung wurde heiss filtriert, abgekuhlt, wieder- 
holt mit Ather ausgeschuttelt und stark nlkalisch gemacht. Die aus- 
gefallte Rase wurde in Bther aufgenommen. Das raeemische syn- 
thetische Anonain wurde durch Ausschu In der Atherlosung mit 
kleinen Portionen verdunnter Salzsiiure krystallin ausgefiillt, da das 
Salz in Wasser fast unloslich ist ( 2 2 %  Ausbeute). Lange weisse 
Nadeln aus 95-plroz. Alkohol, Smp. 2830 (Zers.). 

C1,H,,O,N.HC1 Ber. C 67,7 H 5,3 pi 4,676 
Gef. ,, 67.7 ,, 5,1 ,, 4,80/, 

C1,H,,O,P\’ Ber. C 74,3 H 5 3  K 4,6”/, 
Gef. ,, 74,4 ,, 6,O ,, 4,6% 

H o f f m a n n ’ s c h e r  A b b a u  dea s y n t h e t i s c h e n  racemisehen  
Ano na ins .  

200 mg des synthetischen Anonains wurden genau unter den- 
selben Beclingungeii x-ie das naturliche Alkaloid tlem Hoffmanuz’schen 
A bbau unt erworf en. 

Das quaternare Ammoniumjodid des raccmischen synthetischen 
hnonains wurde in weissen Nadeln aus Wasser erhalten, Smp. 210O. 

Dieses Produkt wurde zur Methinbase ahgebaut und diese als Jod- 
methylat charakterisiert. Dieses krystallisierte in liinglichen B h t t -  
chen aus Alkohol, Smp. 269,5-270,5O (Zers.), das entsprechende Pro- 
dukt aus natiirlichem Anonain zeigt den Smp. 270,5O. Misehsmp. 
2 70,0-!270,,? O. 

Das Jodmethylat der Methinbase gab heim weiteren Abbau das 
Vinylprodukt, lange weisse Nadeln %us Alkohol von genau der 
gleichen Krystallform, wie die Krystalle des entsprechenden na- 
turlichen Produktes. Smp. 87 O. Das entsprechende Produkt aus 
natiirlicheni Anonain schmilzt hei 87O. Mischsmp. 87 O .  

2. S y n  t h e s e d e s d , 1 - N - 33 e t h y 1 - a n o n  a i n  s . 
I. 2 ’ - N i t  r o - 6,7 - m e t h y 1 en  o x y d - 1 - b e n  z y 1 - 3,4 - d i  h y d r o - 

i sochinol in-  j o d m e t  h y l a t .  
3,6 g 2’-Nitro-6,7 -methylenoxyd-1 -benzyl-3,4-dihydro-isochinolin 

wurden mit 10  em3 Methyljodid in einem zugeschmolzenen Glasrohr 
eine halbe Stunde lang auf 100° erhitzt. Nach dem Abkuhlen wurde 
dcr Inhalt des Rohres mit wenig Aceton ausgewaschen und aus Wasser 
umkrystallisiert (93 yo Ausbeute). Liingliche gelbe Plgttchen, Smp. 
243O (Zers.). 

Das Acetylderivat des synthetischen Anonains schmolz bei 217O. 

CI,H,,O,N,J Ber. C 47,9 H 3,s N 6,20/, 
Gef. ,, 47,9 ,, 4,O ,, 6,2% 



11. 2’-Amino - 6,s - m e t  hy lenox  y d -  1 -benzy l -2  - m e t h y l  - 
t e t r ahydro - i soch ino l in .  

4,85 g des obigen Proclulites wurden in 1.5 em3 konz. Salzsiiure 
und 40 em3 Wasser gelost und auf dem Wasserbad erhitzt und durch 
Hinzufugen von 5 g Zinkstaub im Verlauf von 30 Minuten reduziert. 
Die fast farblose Losung wurde heiss filtriert, abgekuhlt, mit Kalilauge 
stark alkalisch gemacht und mit Ather ausgezogen. Der rosafarbenen 
Atherlosung wurde die Base durch verdunnte Salzsaure entzogen. 
Die Base wurde rnit Lauge wieder gefiillt und wieder in Ather auf- 
genommen. Die Atherlosung wurde gewasehen und mit Natrium- 
sulfat getrocknet und hinterliess nach Abdampfen des Athers die 
Base als 01 (90 yo Ausbeute). Das Dihydrochlorid dieser Base wurde, 
aus Methylalkohol umkrystallisiert, in rhomboedrischen Krystallen 
erhalten, Smp. 259-260° (Zers.). 

C,,H,,0,1G2~2 HCl Ber. C 58,7 H 5,7% 
Gcf. ,, 58,7 ,, 6,076 

111. d Z - N -Met  h y 1 - a n o n  a in  . 
1,13 g der obigen Base wurden in 25 em3 Rlethylalkohol und 

25 em3 0,511. Schwefelsaure gelost und tropfenweisc mit der berech- 
neten Menge O,5-n. Natriumnitritlbsung diazotiert. Die nun dunkel- 
braune Losung wurde 30 Minuten lang auf dem Wasserbacl erhitzt. 
Nun wurden 2 konz. Salzsaure und 0,7 g Zinkstaub hinzugefugt, 
und die Losung wiihrend weiteren 30 Minuten erhitzt. Die Losung, 
die nun vie1 heller war, wurde heiss liltriert, abgekithlt, mit Ather 
ausgeschuttelt, rnit Natronlauge stark alkaliseh gemacht, und die 
ausgefkllte Base in Ather aufgenommen. Die Base wurde nun der 
Atherlosung rnit dcr kleinst moglichen Rlenge 2-n. Salzsaure entzogen. 
Eine gesattigte, wassrige Liisung von Kaliumjodid wurde im Uber- 
schuss zur obigen Losung hinzugefugt. Das Hydrojodid der Base fie1 
als ein dunkelbraunes 0 1  aus. Nachdem sich das 01 abgesetzt hatte, 
wurde die klare Mutterlauge dekantiert. Der olige Ruckstand vvurde 
rnit wenig Methylalkohol verrieben, wobei Krystallisation eintrat. 
Das so erhaltene Hydrojodid des racemischen N-Methyl-anonains 
wurde aus Wasser und hierauf aus Alkohol umkrystallisiert. GrBu- 
liche Prismen, Snip. 244O (Zcrs.). 

C1,H,,O,N.HJ Ber. C 53,O H 4,4 N 3,474 
Gef. ,, 53,3 ,, 5,O ,, 3,2% 

Das Jodmethylat dieses synthetischen d,Z-N-Methyl-anonains 
krystallisierte aus Wasser in weissen Nadeln, Smp. 21O--21l0. Der 
Mischsmp. rnit dem entsprcchenden Produkt aus synthctischem d,Z- 
Anonain war ebenfalls 2100. 

Die Mikroanalysen wurden im hiesigen Laboratorium von .I. Cameron ausgefuhrt. 
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