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307. Recherches sur les alcaloides d’Erythrophleum. 

Cassamine et Crythrophlamine ; fractionnement des alcaloides 
totaux d’Erythrophleum guineense 

par B. G. Engel et R. Tondeur. 
(19 x 49) 

12e communication1). 
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Fractionnement des alcaloides to taux  d’Erythrophleurn guineense. 
Gr&ce a la g4nereuse entremise de l’ lnsti tut  Nat ional  pour 1’Etude 

Agronomique  d u  Congo BeZge (INEAC) et B celle do la Direction 
GBnBrale du Service de 1’Agriculture et de la Colonisation du Congo 
Belge, un important envoi d’ecorces d’Erythrophleum guineense nous 
parvint en 1947. Nous avons done pu reprendre 1’8tude des alcaloi’des 
de 1’Erythrophleum2), interrompue pendant la guerre par suite du 
manque de matibre premibre. 

Par macBration do 1’6corce pulverisee dans 1’ ether, en presence 
d’ammoniaque, c’est-&-dire suivant la methode d’extraction de 
G .  DaZrna3), nous avons tout d’absrd examine de fayon sommaire 
des Bcorces d’Erythrophleum guineense de provenances diverses. 

Tableau 1. 

alcaloides 76 

Parmi les 4corees traitBes, les plus riches en bases provenaient 
de la region de Yangambi (province de Stanleyville). Notre choix 
pour les travaux d’extraction et de fraetionnement d8crits d a m  ee 
mkmoire, s’est done port6 sur ce mat6riel. 

l l e  communication, Helv. 32, 1713 (1949). Ce memoire et le suivant sont un 
extrait de la ThBse E.P.F. de R. Tondeur, B paraitre, e t  ont BtB,  de ce fait, redig& en langue 
f ranqaise . 

2, Cf. B. G. Engel et R. Tondeur, Exper. 4, 430 (1948). 
3, G. Dalma, Helv. 22, 1497 (1939); cf. W .  E .  Scott, These E.P.F., Zurich 1941. 
4, Ce lot tres important d’ecorces, avant d’8tre embarque pour l’Europe, est rest6 

presque 12 mois au Congo dans des conditions de temperature et d’humiditk tres favorables 
ti une dtkomposition des bases. Ceci expliquc le bas rendement, dij probablement ti la 
perte de principes actifs. 
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Le but initial de notre travail fut de trouver un mode de con- 
servation des alcaloides en les transformant en sels stables et, si pos- 
sible, cristallish Ce but peut &re consider6 comme atteint, environ 
60% des bases extraites ayant B t B  transform6es en sels stables, alors 
que prBcBdemment les bases amorphes des eaux-meres rksultant de 
la cristallisation de la cassainel) et de la cassaidine2) se d6compo- 
saient assez rapidement. 

Les 6corces de Yangambi nous ont fourni 0,28y0 de leur poids 
en bases totales. Par traitement de la solution ac6tonique de ces bases 
totales a l’acide sulfurique, nous avons obtenu un premier pr6cipitB 
cristallin que nous appellerons ((Fraction. I (hydrog6nosulfates)))3), 
environ les 9 %  des bases totales, et qui contient la presque totaliti! 
de la cassaine (environ 60% des hydroghosulfates I) et une partie 
de la cassaidine. 

Au total, 63% des bases furent s6parBs sous forme stable; 3% 
cornme bases amorphes ; les 34 yo restants ont Bt6 perdus vraisembla- 
blement par suite d’hydrolyse au cours des manipulations. 

Le fractionnement ultkrieur des diverses fractions nous a permis 
d’isoler plusieurs alcaloides cristallisds. Nous nous bornerons ici a d6crire 
ceux dont la formule brute a BtP; Btablie avec certitude et nous renvoyons 
B la These de R. T o n d e w  pour les donn6es relatives aux autres bases. 

Les composh suivants furent iso16s4) : la cassaine, la cassaldine, 
un alcaloide appelB provisoirement ((AH et identique a celui dkja isolk 
par L. Ruxicka, Pl. A .  Plattner et B. G. Enye15) dans les eaux-meres 
de la coumingine, et un nouvel alcaloide, appel6 ((Bo. Nous propo- 
serons les noms suivants pour ces deux alcaloldes: pour ((A)) d~rythro- 
phlamine et pour ((BD cassamine. 

La cassaine n’a 4th isolde que dans la fraction I (hydrogho- 
sulfates). Elle en constitue les 60 yo environ, c’est-&-dire les 5,3 yo des 
bases totales6). On peut l’obtenir & 1’6tat presque pur sous forme d’hy- 
droghosulfate par recristallisation de la fraction I dans le m6thanol. 

La cassa’idine est aussi pr6sente dans la fraction I. Elle repr6- 
sentait environ 3,5% des bases de cette fraction. Nous avons pu 
d’autre part isoler la cassaidine de la fraction I V  (hydroghosulfates), 
dont elle constitue les 10%. Ceci correspond une teneur en cassai- 
dine de 0,8% des bases totales’). 

l) G.  Dulmu, Ann. Chim. Applicata 25, 569 (1935); Helv. 22, 1497 (1939). 
2, G. Dalma, Ann. Chim. Applicata 25, 569 (1935); L. Ruzicka et G .  Dulmu, Helv. 

3, G. Dulma, Helv. 22, 1505 (1939). 
4, Cf. B. G.  Engel et R. Tondeur, Exper. 4, 430 (1948). 
5, Exper. I, 160 (1945). 
6,  Dans les 6corces traitBes par G. Dalma, Helv. 22,1497 (1939), la teneur en cassaine 

7) Les Bcorces extraites par L. Ruzicka et G. Dulma (Helv. 23,753 (1940)) contenaient 

23, 753 (1940). 

Btait d‘environ 10% des bases totales. 

la cassaydine dans une proportion d’environ 5% des bases totales. 



Le fractionnement ultbrieur fut effectue d’aprks le schBma sui- 
vantN1) : 

Sche‘ma du fractionnement. 
Bases totales 

Precipitation par l’acide sulfurique -- Fraction I (hydrog6nosulfates) 
dans l’acetone 1 

eaux-m&es I 

bases 
4 

Precipitation par l’acide oxalique dans , Fraction IIa (oxalaces) 
un melange m&thanol/acCtone 2 : 1 V 

eaux-m&es Ila 

bases 
-1 

Precipitation par l’acida oxalique dans A Fraction IIb (oxalates) 

* un melange rn6thanol/acbtone 1 : 2  

eaux-m8res I I b  

4 
bases 

PrCcipitation par l’acide oxalique dans _____+ Fraction IIc (oxalates) 
un melange mbthanol/ac&tone 1 : 8 1 

eaux-mkres I I c  

.c 
bases 

Precipitation par l’acide bromhydrique ~ Fraction 111 (bromhydrates) 
dans un melange acCtone/&ther 

V 
eaux-m8res 111 

-1 
bases 

Precipitation par l’acide oxalique dans ____+ oxalates IV 
l’acetone -1 

bases 
1 

eaux-m&res I V 

In 1 Y 

isul f ates) 

eaux-m8res IVa 
I 

bases 
Y - Fraction V Precipitation par l’acide oxalique 

dans l’acbtone V (ozalates) 
eaux-m8res V 

l) Les rendements en diverses fractions sont donnes dans le Tableau 11. Pour les 
details du fractionnement, voir la partie experimentale de ce memoire e t  R. Tondeur, 
T h k e  E. P. F., Zurich, it paraftre. 
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La cassamine et 1’6rythrophlamine furent isol6es dans la frac- 
tion I11 (bromhydrates) et, en quantitB plus faible, dans les frac- 
tions IIc (oxalates) et  IV (hydroghosulfates). Les extraits trait& 
nous ont fourni environ 2,8 yo de cassamine et 2,l  :/o d’krythrophlamine. 

Nous nous sommes surtout attaches k l’examen de la fraction I11 
(bromhydrates) parce que celle-ci Btait nettement cristallis6e. Cette 
fraction est un melange complexe de plusieurs bases. 

Aprks plusieurs recristallisation s des bromhydrates I11 dans l’acB- 
tone, lo pouvoir rotatoire ( k  l’origine -40”) diminue consid6rablement 
en valeur absolue, devient nul, puis positif, se stabilisant 21, line valeur 
de +6”. Le point de fusion atteint alors une valeur constante cie 
210-212O (HV) l). La quantitd de produit obtenu aprBs recristalli- 
sation repr6sente un peu moins des 1 0 %  de la fraction primitive. 
Plusieurs 6chantillons de ce produit furent analysBs et donnkrent des 
valeurs correspondant a une formule globale C,,H,,O,N,HBr. Un 
chlorhydrate prepare a partir du bromhydrate donna, a l’analyse, 
des valeurs confirmant cette formule, a savoir : C,,H,,O,N,HCl. Ce- 
pendant, lors d’un essai de pr6paration de la base correspondante, 
nous ne pfimes obtenir qu’une quantitB triis faible de cristaux. Toutes 
les tentatives de cristalljsation des eaux-meres kchouiirent. Nous 
&ions done en prbsence d’un mBlange de diffBrentes bases. 

Nous avons enfin obtenu 1’6rythrophlamine a l’dtat pur par 
chromatographie sur alumine des bases de la fraction I11 (brom- 
hydrates). I1 nous fut Bgalement possible de &parer par ce traitement 
la cassamine d’une base pouvoir rotatoire fortement positif, qui 
l’accompagne. 

La cassarnirze est une base tertiaire, soluble dans l’bther de pBtrole 
et  recristallisable dans ce solvant. La base pure fond a 86-87O et 
possBde un pouvoir rotatoire [a]? = -56” dans l’alcool k 95”. 
L’analyse 6lBmentaire donne des valeurs qui permettent de calculer 
la formule globale C,,H,,O,N; elle dBmontre en outre (Zeisel) la pr6- 
sence d’un groupe m6thoxyle. Le spectre d’absorption dans l’ultra- 
violet donne un maximum A 225 m p  (log E = 4,2), caractkristique 
pour une double liaison en position cc, 

La cassamine donne un perchlorate, un hydrogdnosulfate et un 
chlorhydrate, tous cristallisBs. L’analyse de ces diffhrents produits 
confirme la formule globale donn6e. Le picrate et le bromhydrate de 
la cassamine sont amorphes. 

L’e‘rythrophEamin e, base tertiaire difficilement soluble dans l’kther, 
est purifide par recristallisation dans ce solvant. Elle fond a 149-151n 
et  dBvie le plan de la lumiBre polarisBe de -62,s” (alcool a 95”). 
L’analyse fournit des valeurs permettant de lui attribuer la formule 

d’un groupe carboxyle. 

l) La notation HV signifie que le point de fusion a &ti! di.termin6 dam un capillaire 
i.vacu6 au vide pouss6. 
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globale C25H,90,N. Nous avons pu aussi demontrer la presence d’un 
groupe methoxyle. 

Le point de fusion ainsi que la formule globale correspondent 
a ceux de l’alcalolde ((A)) de Ricxicka, PZattner et BngeZl) et l’epreuve 
des mdlanges a permis d’dtablir leur identit& Quant au pouvoir rota- 
toire, la difference observde (-47O au lieu de -62,5O) provient d’une 
erreur que nous avans ddja  corrig6e2). 

Le spectre d’absorption de l’erythrophlamine dans l’ultraviolet 
donne un maximum a 222 mp (log E = 4,2), determinant une double 
liaison situee en position cc, ,b d’un groupement carboxyle. 

Parmi les sels de l’drythrophlamine, seul le picrate est cristallise 
et fond a 184-187°. Les autres sont amorphes et n’ont pas pu &re 
analysds. 

En fractionnant les bases de 1’Erythrophleum guineense, nous 
n’avions pas la pretention d’isolor des prdcipitks homoghes. I1 faut 
cependant remarquer que la mkthode adoptde, bien que purement 
empirique, nous a permis de sdparer plusieurs bases cristallisees, dont 
la rdpartition dans les diffdrentes fractions est assez nettement limitke 
(voir tableau 3 ) .  

Tableau 3. 
Rendement des buses cri~tullise‘es~). 

Cassaine Cassaldine Cassamine Fractions I %  I %  I % Erythrophla- 
mine % 

I (hydrog6nosulfates) . 
I Ia  (oxalates) . . . . .  
I I b  (oxalates) 
I Ic  (oxalates) 
I11 (bromhydrates) . . .  
I V  (hydrog6nosulfates) . 
V (oxalates) 

. . . . .  

. . . . .  

. . . . .  

Ainsi, la cassaine ne fut isolee que de la fraction I (hydrogeno- 
sulfates), la cassamine et l’erythrophlamine des fractions voisines IIc 
(oxalates), I11 (bromhydrates) et IV (hydrogenosulfates) ; seule la 
cassaidine se trouve dans les deux fractions non consecutives I et IV. 

Un examen plus approfondi des autres fractions nous permettra 
de juger jusqu’b quel point la transformation des bases amorphes en 
sels stables a 6th en mkme temps apte Bi delimiter la repartition de 
certains alcaloldes dans les diffdrentes fractions. 

5,25 0 3  
- - 
- - 

- - 

- - 

0,5 - 
- - 

1) L. Ruzicka, PI. A .  Pluttner e t  B. G. Engel, Exper. I, 160 (1945). 
2) B. G .  Engel et  R .  Tondeur, Exper. 4, 430 (1948). 
3) Le rendement est donne en % des bases totales. 

. . . . . . . .  Total. I 5,25 - 

149 

0,s 
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Nous avons pu profiter pour l’exkcution de ces recherche5 du soutien des Credits 
Fdderaux pour la Creation de Possibilites de Travail. 

Nous remercions kgalement la Ciba Socidtk Anonyme, Bkle, de son aide financikrr. 
L’un de nous (R. T.) tient Q remercier l’lnstitut National pour Z’Etude Agronomique d u  
Congo Belge de l’aide matkrielle qui lui a permis la realisation de ce travail. 

Partie exphrimentalel). 
Extraction des Bcorces. 

Examen pre‘liminaire des e‘corces d’Erythrophleum guineense de diverses provenances. 
a) Rdgion de Yangambi (province de Stanleyville). 500 g d’kcorces sont extraits 

d’aprhs la methode de G .  Dalma2). Le rendement en bases totales rst de 1,40 g, soit 
0,28% du poids des Bcorces. 

b) Re‘gion d’Elisabethville. L’Bchantillon est constituk d’ecorces trbs jeunes n’attei- 
gnant pas 4 mm d’epaisseur. Ces Bcorces contiennent des quantites importantes de chloro- 
phylle gknant considerablement I’extraction des bases. De 5 kg d’kcorces on obtient 
9,32 g de bases, soit un rendement de 0,18 yo. 

c) Re‘gion du  Kivu. 800 g d’ecorces fournissent 1,5 g de bases, soit 0,19% du poids 
des 6corces. 

d )  Rdgion de Boma. 1 kg de ces ecorces a fourni 450 mg de bases, soit un rende- 
ment de 0,045%. 

Extraction de grosses quantite‘s d’dcorces de la rdgion de Yangambi3). 
5 kg d’ecorces sont rirduits en poudre et  intimement mt5lang6s B 2,5 1 d’ammo- 

niaque B 10%. La masse est mact5ree durant une nuit avec 10 1 d’6ther. Aprks une dkcan- 
tation, la masse restant dans le percolateur est traitke par une deuxihme portion de 0,5 1 
d’irther pendant 8 h, la solution etherke de la deuxikme decantation servant B une ope- 
ration ulterieurr. L’extrait &there est &vapor6 h 0,5 1. 

Les extraits Btheres de 4 macerations ont 6th reunis, agites trois fois avec 100 em3 
d’acide chlorhydrique 2-n, puis avec des quantites moindres d’eau acidifike jusqu’k fin 
de trouble par addition d’une solution d’hydroxyde de sodium. Les liqueurs acides sont 
reunies et rendues fortement alcalines par l’hydroxyde de sodium dilui.; pendant la neu- 
tralisation, la solution est maintenue B basse temperature par refroidissement dans un 
bain de glace. I1 se skpare immediatement un abondant prkcipitk floconneux jaunhtre 
devenant rapidement huileux. La suspension alcaline est extraite par trois agitations B 
Yether, les solutions ethhrkes reunies sont lavees B l’hydroxyde de sodium environ n, 
puis B l’eau distillire, skchees sur du sulfate de sodium anhydre, distillcics e t  Bvapor6es 
B see sous pression reduite B basse tempkrature. 

On obtient 44,4 g de bases totales. 

Fractiorinement des bases. 
Fraction I ,  hydrogdnosulfates. 

44,4 g do bases sont dissous dans 50 em3 d’acetone; une solution B 10% d’acide 
sulfurique dans l’acetone, utilisee immediatement aprks sa prkparation, rst ajoutee goutte 
h gouttr jusqu’B reaction acide au Congo. On porte le volume B 175 c1n3 (soit 4 fois, en 
volume, le poids des bases traitees) au moyen d’acktone. En se refroidissant, la liqueur, 
qui s’8tait irchauffbe, laisse dkposer un prkcipite cristallin. Aprks quelques heures on filtre. 
Les hydrogenosulfates ainsi obtenus sont seches dans un dessicateur kvacue contenant 
de l’hydroxyde de potassium et de l‘acide sulfurique concentri:: hydroge’nosulfates I :  4,42 g. 

l) Tous les points de fusion sont corrigks. La notation F.(HV) signifie que le point 

2, G. Dalma, Helv. 22, 1497 (1939). Cf. W .  E. Scott, These E.P.F., Zurich 1941. 
3, L’extraction C du tableau 2 a B t B  prise comme exemple. 

de fusion a 6th determine en capillaire 6vacuB au vide pouss6. 
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Les eaux-m8res sont kvaporhes b sec sous vide b basse temperature e t  reprises 
par l’eau. La solution est agitee trois fois avec de l’kther pour Bliminer les impuretks 
acides ou neutres. La solution aqueuse est alors rendue fortement alcaline, b froid, par 
l’hydroxyde de sodium diluk et les bases libkrkes sont extraites par 3 agitations b 1’6ther. 
Les liqueurs kthkrees traithes comme prkckdemment e t  kvaporbes L sec laissent un ri.sidu 
de bases amorphes pesant 38,8 g. 

Fraction I Ia .  Oxalates insolubles duns un me‘lange m&hanol/acktone 2 : 1. 
38,8 g de bases sont dissous dans 120 om3 d’acktone (soit 3 fois, en volume, le poids 

des bases traitkes), la solution est chauffee au bain-marie e t  on y ajoute une solution 
chaude de 10 g d’acide oxalique (soit x, en acide oxalique, du poids des bases ou envi- 
ron 2 equivalents calculks sup la base de la cassaihe) dans 240 cm3 de methanol (soit 
2 fois le volume d’acktone). Par refroidissement, un prkcipitk lkgerement gklatineux se 
skpare lentement. Aprks une nuit, on filtre, lave avec un mklange mkthanol-acktone 2:1, 
puis b l’acetone seule. On sbche le prkcipite dans un dessiccateur Bvttcuk sur hydroxyde 
de potassium et  acide sulfurique concentri.: oxacalates I l a :  6,55 g ,  F. (HV) 155-156O; 
[“ID = - 57O&2O (alcool b 50% ; c = 1). 

Le solvant des eaux-mdres rst distill6 sous pression reduite b une temperature infk- 
rieure b 45O. Le rksidu est repris par l’eau acidifike et  dkbarrassk, par lavage 8. l’kther, 
des substances acides e t  neutres. Par extraction des bases, on obtient 28,l g de bases 
amorphes. 

20 

Fraction I I b .  Oxalates insolubles dans un melange me‘thanol/ace‘tone 1 : 2. 
28,l g de bases sont dissous dans 280 om3 d’achtone (soit 10 fois, en volume, le poids 

de bases traitkes) et additionnks, b chaud, de 7 g d’acide oxalique crist. (soit env. 2 kquiv. 
calculhs sur la base de la cassaine) dans 140 om3 de mkthanol (soit 1/2 fois le volume 
d’acktone). Par refroidissement de la solution, il se &pare un prkcipitk du m6me aspect 
que le prkcbdent. Aprds une nuit, on filtre, lave d’abord avec un mklange methanol/ 
acetone 1 :2, puis b l’acetone seule. Aprhs dessication dans les m6mes conditions que pre- 
ckdemment, on obtient la fraction oxakztes I I b :  3,55 g, F. (HV) 160-161°, [a]: = - 51O 
1 4 O  (alcool L 50%; c = 1). 

Les caux-mdres sont traitees comme pr6ckdemment e t  fournissent 22,3 g de bases 
amorphes. 

Fraction I I c .  Oxalates insolubles duns un rnklange rndthanol/ace‘tone 1 : 8. 
22,3 g de bases sont dissous dans 300 om3 d’acktone et  trait& A chaud par 6 g 

d’acide oxalique crist. dissous dans 37 cm3 de methanol (soit un volume total de 15 fois 
le poids des bases traitkes). Par refroidissement, il se skpare un prkcipitk de m6me aspect 
que les deux pr6ckdents. Aprks une nuit, on filtre, lave avec le melange 1 : 8  puis b l’ack- 
tone seule. Aprks dessiccation, on obtient 7,28 g d‘oxalates I I c  F. (HV) 131--132O, 
[a]: = - 52Ok4O (alcool B 50% ; c = 1).  

Les eaux-m8res sont traitkes comme prkckdemment e t  fournissent 14,6 g de bases 
amorphes. 

Fraction I I I .  Bromh ydrates insolubles dans l’ace‘tonelkther. 
14,6 g de bases sont dissous dans 60 om3 d‘acktone (soit 4 fois, en volume, le poids 

des bases) e t  trait& par une solution Bthkrke de gaz bromhydrique jusqu’8. rkaction 
acide au Congo. On porte le volume b 110 om3 avec de 1’6ther. I1 se forme un prkcipitk 
d’aspect cristallin. On filtre, lave b l’acktone, puis b l’6ther. Le prkcipitk, fortement 
hygroscopique, est transfhre immkdiatement dans un dessiccateur B vide prkpark comme 
plus haut: brornhydrutes I I I :  4,7 g, F. (HV) env. 180°, [a]: = - 40Oenviron (alcoolA 50%). 

Les eaux-m6res de la fraction I11 provenant de 2 shies d’extractions ont 6tB r6u- 
nies (B et  C du tableau 2) e t  traitkes comme pr6c6demment; elles fournissent 14,8 g de 
bases amorphes. 



2372 HELVETICA CHIMICA ACTA. 

Fraction I V .  Hydrogdnosulfutes insolubles duns un milunye acr‘foneldther. 
14,8 g de bases sont dissous dans l’ac6tone et additionn6s de 3,s g d’acide oxaliqut. 

crist. en solution acktonique. Le volume est port6 & 148 em3 (soit 10 fois, en volume, le 
poids des bases). Apr&s une nuit, le pr6cipitC trks g&lat,ineux est filtrh, lav6 A l’acittonr 
e t  s6ch6 suivant la technique habituelle: ozalates I V :  13,81 g. 

Ces 13,81 g d’oxalates sont transform& en bases par la methode habituelle (disso- 
lution dans l’eau, alcalinisation, extraction A 1’Cther) et fournissent 8,3 g de bases. Les 
bases sont dissoutes dans l’acktone et  traitiies par une solution acbtonique 8. 10% d’acide 
sulfurique jusqu’i reaction acide au Congo. Le volume est porti: A 42 em3 (soit 6 fois. 
en volume, le poids des bases), et la solution est additionnee de 4 cnin d’6ther. Au rcpos, 
il se forme un pr6cipiti. qui est filtr6, l a d  d’abord A l’ac6tone puis A l’acktate d’Bthyle 
et shehi: suivant la technique habituelle: hydroginosulfates I V :  6,04 g, F. (HV) 165-16O0 
(ramollissement sans formation de mknisque) - 220O (dkc.), [a];; = - 64O*2O (alcool A 500,;, . 
c = 1). 

Lcs eaux-mkres de la fraction IV, contenant I60 om3 de m6lilnge aci.tone/ac6tate 
d’6thyle en+. 1 :I, sont niaintenues plusieurs jours A - loo. Le precipit6 form6 est filtri., 
lave i l’acktate d’Athyle e t  s6ch6: hydroge‘nosulfates IF’: 0,83 g, F. (HV) 166O (ramollisse- 
ment sans formation de mhnisquc), 220” (dhc.), [a]: = - 62Of4O (alcool A 5076, r = 1). 

Les bases des eaux-mitres des oxalates IV sont lib6rCes d’apr6s la mtthodc habi- 
tuelle. On obtient ainsi 2,16 g de bases amorphes (fraction eaux-m&rrs I V ) .  

Les bases des eaux-m&res IVa sont libCrees par filtration sur une colonne d’alu- 
mine’), 1’8thanol servant d’6luant. On obtient de cette fapon 4,88 g de bases amorphes. 

Fraction V .  Oxalutes insolubles dans l’uce‘tone. 
4,38 g de bases dissous dans le minimum d’ac6tone sont trait& par 1,2 g d’acidr 

oxalique crist. en solution acetonique. Le volume est porti. A 80 em3 au moyen #acetone. 
Le precipiti. qui se forme est filtri., lave 8. l’acktone et s6chk: ozaalafes V :  4,36 g .  

Les eaux-mitres sont traitees comme pr6ckdemment e t  fournissent 1,10 g de bases 
amorphrs (fraction eaux-mdres V). 

IJolement et yurifieation des alcaluides individocls. 
Fraetion I (hydroghosulfates). 

a)  Cussazne. 
Hydroge‘nosulfute de cassaine. 16,65 g de la fraction I sont dissoris dans le minimum 

de m6thanol bouillant. Par refroidissement, de fines paillettes bri llantes se &parent. 
Apres dessication Q l’air, le point de fusion est de F. (HV) 290” (d6c.)”). Des recristalli- 
sations ulthrieures ne modifient pas le point de fusion. On obtient ainsi 9,03 g d’hydro- 
gknosulfate de cassaine, soit, en cassaine, 5,250/, des bases totales. Pour l’analpse. le pro- 
duit a B t B  &he & l’air & tempkrature ambiante jusqu’Q poids constant. 

3,770 mg subst. ont donne 7,750 mg CO, et 2,756 mg H,O 
3,924 mg subst. ont donne 0,080 cm3 N, (16”, 722 mm) 

C,,H,,O,N, H,SO,, l /2  H,O Calculi. C 56,45 H 8,26 S 2,747; 
Trouvi. ,, 56J0 ,, 8,18 .. 3,07y0 

[u]: = - 95O f 2O (H,SO, 0,1-n., c = 1) 

Dktermination de l’eau de cristallisation. 105,3 mg de substance places dans un 
dessiccateur 6vacui: sup pentoxyde de phosphore perdent 2,5 mg en poids. Laiss6 8. l’air 
pendant trois jours, l’hchantillon skchh reprend son poids primitif de 105,3 mg. 

C,,H,,O,N, H,SO,, I j2  H,O CalculC H,O 2,0396 Trouvi. H,O 2,387& 

l) Cf. C. 0. Bjorling. Acta Chern. Scandinavica I ,  392 (1947). 
,) Cf. G.  Dulma, Helv. 22, 1506 (1939), qui indique un point de d6composition de 

290O environ. 
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Cassaone. F. 142,5O '). Pour l'analyse, le produit est skchi: sous vide poussi: & 40" 
pendant 48 h. 

3,786 mg subst. ont donne 9,847 mg CO, et  3,306 mg H,O 
5,922 mg subst. ont donne 0,179 em3 N, (20°, 723 mm) 

C,,H,,O,N Calcule C 71,07 H 9.69 N 3,45% 
Trouvi: ,, 70,98 ,, 9,77 ,, 3,34% 

[E]: = - 110,5O * 2' (alcool 95%, c = 1)l)  

[a]: = - 1 0 1 O  3 2 O  (HC1 0,l-n., c = 1)l) 

Chlorhydrate de cassaane. F. (HV) 220' ,), par recristallisation dans un melange alcool/ 
m&hyI6thylc&cme/6ther (1 : 1 :4). Pour l'analyse, le produit est skchi: sous vide poussC 
& 60' pendant 48 h. 

3,610 mg subst. ont donne 8,271 mg CO, et  2,982 mg H,O 
3,148 mg subst. ont donne 0,089 em3 N, (19O, 725 mm) 
4,941 mg subst. ont donne 1,571 mg AgCl 

Cz4H3904N, HC1, 1 H,O Calcule C 62,66 H 9,20 N 3,04 C1 7,71% 
Trouve ,, 62,53 ,, 9,24 ,, 3,15 ,, 7,87% 

Bromhydrate de cassaine. 70 mg de base pure sont dissous dans 5 em3 d'acetone. 
On y ajoute goutte b goutte une solution etheree de gaz bromhydrique jusqu'h reaction 
acide. Le precipite cristallin est filtr6, lave e t  recristallise dans l'ac6tone jusqu'& point 
de fusion constant. Le sel cristallise en fines aiguilles blanches. F. (HV) 221-225' (dbc.). 
Pour l'analyse, le produit est si:che sous vide poussir b 5.5' pendant 48 h. 

3,908 mg subst. ont donne 8,455 mg CO, et  2,909 mg H,O 
C,,H,,O,N, HBr Calculi. C 59,25 H 8,29% Trouve C 59,04 H 8,33% 

25 [a],, = - 93' f 2' (H20, c = 1,04) 

Perchlorate de cassaone. 80 mg de chlorhydrate de cassaine dissous dans 5 em3 d'eau 
sont traites par une solution B 20% d'acide perchlorique. Le perchlorate precipitk est 
recristallise dans un melange alcool/eau. Le produit ainsi obtenu fond & 120' et  se d6com- 
pose b 202-204O. Apres avoir B t B  sBch6 sous vide poussi: 8. looo pendant 48 heures, le 
perchlorate se dkcompose B 202-204' sans fondre. 

3,719; 3,818 mg subst. ont donne 7,552; 7,763 mg CO, e t  2,781; 2,764 mg H,O 
C24H,90,N, HCIO,, 1/2 H,O Calcule C 55,97 H 8,02% 

Trouve ,, 55,42; 55,49 ,, 8,37; &lo% 
Oxalate de cussaone. 100 mg de cassaine dissous dans l'hther sont additionnes d'une 

solution 6thkrke d'acide oxalique. L'oxalate est recristallise dans l'acetone. F. (HV) 210- 
2120 (dec.). Le produit est skche sous vide poussi: & looo pendant 48 heures e t  laissi: 
deux jours b l'air. 

3,660 mg subst. ont donne 8,361 mg CO, et  2,754 mg H,O 
C,,H,,O,N (COOH),, 1/2 H,O Calculi: C 61,88 H 8,19% 

Trouve ,, 62,34 ,, 8,42% 
[a]: = - 97O * 1' (H,O; c = 1,31) 

Un &chantillon seehi: sur chlorure de calcium anhydre jusqu'& poids constant est 
analys6. 

3,752 mg subst. ont donne 8,706 mg CO, et  2,765 mg H,O 
C,,H,,O,N, (COOH), Calcule C 63,Ol H 8,34% Trouvi? C 63,32 H 8,25% 

l) G. D a l m ,  Helv. 22, 1506 (1939), trouve le m6me point de fusion et  le m6me 
pouvoir rotatoire dans l'alcool, mais une valeur diffbrente dans l'acide chlorhydrique 0,l -n. 
([a]= = - 117'). 

,) G.  Dalma, Lc., indique comme point de fusion 212-213'. 
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Ace‘tyl-cassaine. 150 mg de cassaIne sont acetylks avec de l’anhydride acktique en 
prksence de pyridine. On obtient ainsi un produit fondant & 122-123O l). Pour l’analyse, 
le produit est &he sous vide poussB L 50O pendant 48 heures. 

3,719 mg subst. ont donne 9,474 mg CO, e t  3,132 mg H,O 
C,,H,,O,N Calculi? C 69,76 H 9,23% Trow6 C 69,52 H 9,42% 

[a]: = - 79O & lo  (alcool L 95% ; c = 0,669) 

Perchlorate d’acdtyl-cassaine. Environ 150 mg d’achtyl-cassake dissous dans l’alcool 
sont trait& par de I’acide perchlorique L 30%. Le perchlorate cristallise d’un melange 
alcool/eau en fines aiguilles fondant L 160-163O. Pour I’analyse, le produit est sBch6 
sous vide poussk & SOo pendant 30 heures, puis 48 heures dans un dessiccateur sur pentoxyde 
de phosphore. 

3,446 mg subst. ont donnk 7,187 mg CO, e t  2,386 mg H,O 
C,,H,,O,N, HC10, Calcul6 C 56,98 H 7,72% TrouvB C 56,92 H 7,75% 

b) Cassaidine. 

Chlorh ydrate de cassaidime. Une tentative de &parer la cassaidine des eaux-mirres 
de la fraction I et  des eaux-mkres de recristallisation de I’hydrog6nosulfate de cassaine 
d‘aprhs la mkthode pr6conisBe par DaZma2) a BchouB. Nous avons ritussi preparer la cas- 
saidine B partir des eaux-mhes de recristallisation des hydrogbnosulfates I en utilisant 
la m6thode suivante. 

3,31 g de bases provenant des eaux-mirres de recristallisation de la fraction I sont’ 
dissous dans le minimum d‘6ther e t  trait& par une solution de gaz chlorhydrique dans 
1’6ther jusqu’8. rbaction acide. Le prBcipit6 cristallin est filtrB et s6ch6. 11 phse 3,40 g. 
Ce chlorhydrate, dissous dans 10 cm3 d‘acktone & YBbullition, laisse, par refroidissement, 
pr6cipiter 330 mg de eristaux fondant & 235-238O. Par Bvaporation des caux-mkres L 
petit volume on obtient une deuxikme rhcolte de 200 mg. F. 236-288O. Ccs deux frac- 
tions r6unies reprbentent environ 0,3% des bases totales. Elks sont dissoutes dans 
10 cm3 d’alcool e t  filtrhes siir une colonne d‘alumine (activitB 1-11). Par Qlution avec 
50 om3 d’alcool on obtient 480 mg de bases. Par recristallisation de ces bases dans 1’6ther/ 
%her de petrole on &pare 400 mg de cristaux prismatiques incolores, qui sont de nouveau 
transform& en chlorhydrates. Ces derniers sont recristallises dans un mklange mhthanoll 
acetone jusqu’L point de fusion constant. On obtient 170 mg, soit, en cassaidine pure, 
env.0,1% du poidsdes bases totales. F. (HV) 249-252O, [ E ] ~  = - 96°h20,(H20, c = 0,75)“. 
Un point de fusion mixte avec le chlorhydrate de cassaidine isoli: par DaZma3) ne donne 
pas de dkpression. 

Les autres bases (environ 407; des bases de la fraction I) n’ont pas 6th Btudibes. 
Oxalate de cassaidine. Environ 100 mg de chlorhydrate de cassaidine sont transfor- 

m& en base e t  celle-ci est trait& par l’acidc oxalique. L’oxalate est recristallisi: d’un 
melange mkthanollachtone. I1 fond L 198-201O (HV). Pour l’analyse, le produit est s6chB 
sous vide pouss6 L 100O pendant 72 heures. 

3,682 mg subst. ont donn.4 8,432 mg CO, et  2,823 mg H,O 
C,,H,,O,N, (COOH), Calcul6 C 62,75 H 8,71% 

TrouvB ,, 62,51 ,, 8,58% 
[E]: = - 84’ -+ 3’ (H,O, c = 1,39) 

l) G. Dalmu, Helv. 22, 1507 (1939), trouve I?. 123-124O. 
,) L. Ruzicka e t  G. Dalma, Helv. 23, 753 (1940). 
3, L. Ruzicka e t  G. Dalma, Helv. 23, 759 (1940), donnent comme point de fusion 

2O F.(HV) 251°. Le pouvoir rotatoire du produit isolC par G .  Dalma cst [E]” = - 94O 
(H,O, c =: 1,60) 
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Fraction IIc (oxalates). 
Chromatogramme des bases de la fraction IIe. 

650 mg d’oxalates sont dissous dans 30 cm3 d’alcool e t  filtre sur une colonne d’alu- 
mine (activite 111-IV). Par lavage de la colonne avec 150 cm3 d’alcool, on blue 490 mg 
de bases. Ces bases sont dissoutes dans un melange d’kther de p6trole/benz&ne 2: l  e t  
chromatographiees sup 15 g d’alumine (activit6 111-IV). 

2375 

375 
125 
375 
100 
200 

1050 

-- 
Fraction 

l b  8 
9 L 11 

12 L 16 
17 b 19 
20 b 24 
25 b 27 

35 
30 
10 
20 
25 

290 

Eluant 

Ether de petr./benz. 2:l . 
Ether de pCtr./benz. 1 : 1 . 
Ether de petr./benz. 1 :2 . 
Benzkne . . . . . . . . 
BenzBne/Bther 4 : l  . . . . 
jusqu’b methanol . . . . 

Observations 

am., t. s. &her p6tr. 
crist. (cassamine) 
amorphe 
amorphe 
crist. (krythrophlamine) 
amorphe, jaune 

Les deux bases cristallisees isolkes de ce chromatogramme ont respectivement k tk  
identifiees par leur point de fusion et  leur pouvoir rotatoire avec la cassamine et  l ’ ky -  
throphlamine de la fraction 111 (bromhydrates). 

Fraction I11 (bromhydrates). 
a) Essais de purification p r  reeristallisation. 

Bromhydrate I I I ,  insoluble dans l’acdtone. 5,26 g de bromhydrates dc la fraction I11 
sont recristallisks dans un melange methanol/acktone, puis dans l’alcool absolu jusqu’a 
point de fusion constant. On obtient 470 mg de bromhydrate, soit environ 1% des bases 
totales. F. (HV) 211-212O. Pour l’analyse, le produit est skchk sous vide pousse 60° 
pendant 48 heures. 

3,975; 3,622; 3,703; 3,571 mg subst. ont donne 8,450; 7,670; 7,828; 7,540 mg CO, 
e t  2,660; 2,439; 2,502; 2,410 mg H,O 

6,020; 4,856; 4,794 mg subst. ont donnk 0,142 (20°, 730 mm); 0,123 (1S0, 710 mm);  
0,117 (18O, 732 mm) om3 N, 

5,320; 4,461; 3,746 mg de subst. fournissent 1,941; 1,617; 1,418 mg AgBr 
C,,H,,O,N, HBr 

Calcule C 57,59 H 7,65 N 2,80 
Br 15,97% 

Trouv6 ,, 58,Ol; 57,80; 57,69; 57,62 H 7,49; 7,54; 7,56; 7,55 N 2,64; 2,78; 2,76 
Br 15,52; 15,42; 16,11% 

D’autre part, le brome a kt6 dktermink par la methode volumktrique de VoZhard: 
35,3; 15,95 mg subst. ont prbcipite 0,699; 0,319 om3 AgKO, 0,l-n. 

Trouvb Br 15,82; 16,02% 
C,,H3,0,N, HBr Poids molkculaire Calculk 500,4 

Trouvk 506 
[E]: =+6,3O += 0,5O (alcool A 50%, c = 2,22) 

Chlorhydrate I I I .  120 mg de bases 111 obtenus du bromhydrate recristallisb sont 
dissous dans 2,5 om3 de mbthyl6thylc6tone et  traitks par une solution 6thkrke de gaz 
chlorhydrique jusqu’b reaction acide. Le precipitk cristallin est recristallise 5 fois dans 
un mklange mkthanol/ac6tone. Pour l’analyse, le produit est skch6 sous vide poiissk Q 
60° pendant 48 heures. I?. (HV) 195-196O. 
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3,722; 3,722 mg subst. ont donne 8,620; 8,623 mg CO, et  2,782; 2,560 mg:H,O 
4,862 mg subst. ont donne 0,129 cm3 N, (19O, 717 mm) 
4,922 mg subst. ont donne 1,582 mg AgCl 
C,,H,,O,N, HCl Calcul6 C 63,20 H 8,40 N 3,07 CI  7,78% 

Trouve ,, 63,20; 63,22 ,, 8,36; 8,30 ,, 2,93 ., 7,95% 
[a]:: = + 7,7O & 0,4O (H,O, c = 1,05) 

Essais de p r k p r a t i o n  de la abase IIIr. 200 mg de chlorhydrate I11 sont dissous 
dans l’eau et la solution est traitbe B On par l’hydroxyde de sodium dilue, jusqu’h alcali- 
nisation. Les bases liber6es sont extraites B l’ether, les solutions 6th6r6es lavkes et  skchCes 
sont kvaporees B sec. On obtient 180 mg de bases amorphes. 

Dans 1’6therlCther de pbtrole, on n’obtient que 40 mg de produit cristallisb, F. 131- 
133”. Tous les essais de cristallisation dans les eaux-meres restent infructueux. 

b) Sdparation par chromatographie: cassamine et bythrophlamine. 

Premier chromatogramine des bases I I I .  1,100 g de bases provenant du bromhydrate 
recristallisi., sont dissous dans un melange ether de p&ole/benz&ne 1 : 2 et chromato- 
graphi6s sur une colonne de 35 g d’alumine (activite 111-IV). 

Fraction 

3 
4 B 14 
15 
16 
17 

18 B 19 
20 

21 B22 
23 

24 26 
27 
28 
29 

30 B 31 
32 B 33 
34 B 41 
42 etc. 

Eluant 

Ether de p6tr./bcnz. 2 : l  . 
Ether de pCtr./benz. 1 :I . 
Benzene . . . . . . . .  
Benzitne . . . . . . . .  
Benzene . . . . . . . .  
Benzene . . . . . . . .  
Benzene . . . . . . . .  
Benzkne . . . . . . . .  
Benzene . . . . . . . .  
Benzitne/&her 9 : l  . . . .  
Benzbne/Bther 9:l . . . .  
Benzene/kther 9:l  . . . .  
Benz&ne/Bther 9 : l  . . . .  

BenzPne/Bther 4:l . . . .  

Ether . . . . . . . . .  

BenzBne/6ther 9 : l  . . . .  

Benzkne/Bther 4: l  . . . .  

Volume 
em3 

50 
275 

5 
10 
20 
20 
10 
20 
10 
30 
10 
20 
20 
40 
20 

170 
100 

Poids 
mg 

50 

1 500 

traces 
20 
40 
20 
25 
15 
90 
40 
30 
30 
20 

traces 
180 

traces 

0 bservations 

am. tr. s. 6th. 
am. tr. sol. 6th. 
HC1: F.l88O, [ a ] g  =+5” 

[a]: = + 23’ 

[a]: = + 29’ 

[a]:” = + 350 

[a]: = + 440 

[a]: = + 510 

crist. F. 147-149” 

Le pouvoir rotatoire du chlorhydrate a C.tB determine dans l’eau, celui des diffk- 
rentes fractions de bases dans l’alcool L 95O6. 

Les fractions 3 B 15, soit 500 mg, sont reunies, dissoutes dans l’acktone et traitties 
par le gaz chlorhydrique en solution 6th6ri.e jusqu’i reaction acide. Drs cristaux SP for- 
ment. Le chlorhydrate ainsi obtenu a un point de fusion F. (HV) 187-189”, [a]: = + 5 O  
&0,5O (H,O). Apres recristallisation dans un melange m8thanol/m6thylkthylc&tone, le 
point de fusion se stabilise b 196-197O et  le pouvoir rotatoire monte, B [a]; = + 17,5O 

Ce chlorhydrate est un m6lange, l’addition d’acide perchlorique B sa solution aqueuse 
donnant un perchlorate F. (HV) 192-199O (dec.), [a];; = - 22,8O, tandis que les bases 
amorphes extraites des eaux-meres de ce sel fournissent, d’autre part. un chlorhydrate 

& l o  (H,O, c = 0,825). 
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cristallisB, F. (HV) 196--198O, [a]’’ =+ 27O12O (alcool B 5074, c = 0,493). De l’obtention 
de ces deux sels B pouvoir rotatoire de sen9 oppos6 on peut deduire que les fractions 3 & 
15 se composent d‘au moins deux constituants dont l’un a &ti: obtenu pur (cussamine, 
voir plus bas). 

Les fractions 16 8. 32 n’ont pas 6th examinires. 
Les fractions cristallis6es (34 & 41) sont r6unies e t  representent l’e‘rythrophlumine 

(voir plus bas). 
Deuxikme chromatogramme des bases I I I .  2,31 g de bases sont dissous dans un 

melange &her de p&trole/benzkne 2 : l  e t  chromatographiirs sup une colonne de 70 g 
d’alumine (activit6 111-IV). 

565 
30 
10 
20 

Fraction 

18 [“ID = -17’ 

[XI: = +6O 

1 B 1 3  
14 
15 
16 
17 

18 B 19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 

26 B 27 
28 

29 8. 30 
31 
32 
33 

34 L 37 
38 8.43 
44 8. 51 

52 
53 

10 
50 
45 
80 
40 
60 

100 
120 
160 
70 

110 
60 
50 

35 
95 

240 
60 
40 

40 

Eluant 

1“ [a]; = +8O 

[a];; = + 1 8 0  

[a]:: = +15O 

= +16O 

[a]:: = +43” 

[=ID = +63O 

[“In = +40° 

17 

17 

17 

crist. F. 130O 
crist. F. 139O 
crist. F. 148O 
part. crist. 
amorphe, color6 

Ether de pktr./benz. 2 : 1 . 
Ether de p6tr./benz. 2 : l  . 
Ether de p6tr./benz. 2 : 1 . 
Ether de petr./benz. 2 : 1 . 
Ether de p6tr./benz. 2 : 1 . 
Ether de p6tr./benz. 2: 1 . 
Ether de p6tr.jbenz. 1 : 1 . 
Ether de p6tr./benz. 1 :1 . 
Ether de pktr./benz. 1 : 1 . 
Ether de p&tr./benz. 1 : 1 . 
Ether de pBtr./benz. 1 :I . 
Ether de p&r./benz. 1 : 1 . 
Ether de p6tr./benz. 1 : 1 . 
Ether de p&r./benz. 1 : 1 . 
Ether de p6tr./benz. 1 : 1 . 
Ether de p6tr./benz. 1 : 1 . 
Ether de pBtr./benz. 1 : 1 . 
Ether de p&r./benz. 1 :1 . 
Ether de p&r./benz. 1:l . 
Benzene . . . . . . . . 
Benz&ne/Bther 4 : l  . . . . 
Ether . . . . . . . . . 
Methanol . . . . . . . . 

Volume 
em3 

650 
50 
50 
50 
50 

110 
50 
50 
50 
50 
50 
50 

100 
50 

100 
50 
50 
50 

200 
300 
500 
150 
200 

Observations 
mg 

I 

Tous les pouvoirs rotatoires ont 6t.6 determines dans l’alcool 8. 957”. 
Les fractions 1 8. 13 de ce deuxikme chromatogramme, jointes aux bases provenant 

du perchlorate (voir plus haut) ont servi 8. l’isolement de la cassumine decrite ultkrieu- 
rement (voir plus bas). 

Les fractions 8. pouvoir rotatoire positif (14 & 33) ont 6th rBunies et transformees 
en chlorhydrates et n’ont pas &ti: Btudiires. 

Les fractions cristallisires des premier (fr. 34 8. 41) et deuxikme (fr. 38 8. 51) 
chromatogrammes constituent l’krythrophlamine et leur 6tude est decrite ultkrieurement 
(voir plus bas). 

Chromatogramme des bases provenant des eaux-mbres de la reeristallisation des brom- 
hydrates 111 (eaux-mbres 111): 520 mg de bases sont dissous dans un melange &her 
de p&role/benz&ne 2 : l  et chromatographies sur 17 g d’alumine (activitb 111-IV). 



2378 HELVETICA CHIMICA ACTA. 

Fraction 

4 
5 L  6 
7 1 17 

18 L 19 
20 Q 23 
24 1 27 
28 L 31 

32 
33 L 34 

Eluant 

Ether de p&r./benz. 2 : l  . 
Ether de p6tr./benz. 2:1 . 
Ether de p6tr./benz. 1 :1 . 
Ether de p6tr./benz. 1 : 2 . 
Ether de p&./benz. 1 :2 . 
Benzene . . . . . . . . 
Benzene . . . . . . . . 
Benz&ne/6ther 1:l.  . . . 
Benz&ne/&her 1:1 . . . . 

Volume 
cm3 

25 
50 

290 
50 

200 
100 
100 
75 

100 

Poids 
mg 

15 
20 

125 
25 
45 
60 
50 

160 
30 

Observations 

part. crist. 
crist. 
crist. 
part. crist. 
amorphe 
amorphe 
crist. 
crist. 
amorphe 

Les fractions 4 L 17 contiennent la cassamine impure, les fractions 28 B 32 l'e'rythro- 

Les fractions 18 B 27 ont 6t6 rbunies, transformees en chlorhydrates e t  conservkes 

Les fractions 33 et  34 n'ont pas Btk traitkes. 

c) Cassamine. 
Isolemnt et analyse de la base. Les bases obtenues des fractions 3 L 15 du deuxieme 

chromatogramme des bases 111, jointes aux bases obtenues du perchlorate (voir plus 
haut), au total 770 mg de bases, sont rechromatographi6es sur une colonne de 30 g 
d'alumine (activit6 111-IV). 

phlamine impure. 

comme telles. 

Praction 

1 A10 
11 A22  
23 1 2 8  
29 8. 34 
35 B 43 
44 L 47 
48 1 55 

56 
57 

-- 
Eluant Volume 1 em3 

Ether de petrole . . . . 
Ether de p&tr./benz. 8:2 . 
Ether de p6tr./benz. 7:3 . 
Ether de p6tr.ibenz. 2:1 . 
Ether de pktr./benz. 1 : 1 . 
Ether de pktr./benz. 1 : 2  . 
Benzitne . . . . . . . . 
Ether . . . . . . . . . 
MBthanol . . . . . . . . 

500 
700 
250 

450 
570 
200 
680 
100 
100 

Poids 
mg 

- 
145 
60 
85 

135 
45 

145 
30 
30 

Observations 

amorphe [ c t ] ~  = - 500 

amorphe [a]: = - 50° 
amorphe [a]: = - 550 
amorphe [a]'," = - 550 

amorplic [a]$ = - 490 
amorphe [a]: = - 200 
amorphe [LY]',~ = + 240 

amorphe , j aune -orange 

Tous les pouvoirs rotatoires ont 6tB d6termink dans l'alcool 8. 95'6. 
Les fractions 11 Q 47 sont r6unies; les bases cristallisent lentement au repos. F. 76-80O. 

Le rendement en produit brut reprksente environ 0.7% des bases totales. Apres plusieurs re- 
cristallisations dans le pentane, le point de fusion de la cassamine se stabilise 1 86-87O. Pour 
I'analyse, le produit est skhe  sous vide poussk 8. temperature ambiantc pendant 48 heures. 

3,614 mg subst. ont donne 9,176 mg CO, et 3,006 mg H,O 
5,240 mg subst. ont donne 0,167 07113 N, (200, 730 mm) 
4,460 mg subst. ont consomme 3,123 em3 Na,S,O, 0,02-n. 

C,,H,,O,N Calculk C 69,25 H 9,07 X 3,23 OCH, 7,167; 
Trouv6 ,, 69,29 ,, 9,31 ,, 3,57 ,, 7,24"/, 

Spectre W.: A,,,, 225 mp, log s = 4,2l) 
[a]: = - 580 20 (alcool L 95%, c = 0,84) 

l) Les spectres ont 6t6 determines dans l'alcool 1 960/,. 
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Perchlorate de cassamine. 80 mg de base sont dissous dans 2 01113 d’acktone, la 
solution est acidifiee par I’acide chlorhydrique diluk et  portke A 10 cm3 avec de l’eau 
distillke. On traite la solution acide avec 1 em3 d’acide perchlorique A 30%. La solution 
se trouble e t  laisse dkposer de beaux cristaux en aiguilles. Le perchlorate est recristallise 
dans l’ac&one/eau jusqu’A point de fusion constant. B’. (HV) 2000 (ramollissement) - 2100 
(dkc.). Pour l’analyse, le produit est skhk sous vide pouss6 A 55O pendant 48 heures. 

3,644 mg subst. ont donne 7,469 mg CO, et  2,421 mg H,O 
4,547 mg subst. ont donne 0,113 cm3 N, (20°, 730 mm) 
6,192 mg subst. ont donne 1,714 mg AgCl 

C,,H,,O,N, HCIO, Calcule C 56,22 H 7,50 N 2,62 C1 6,64% 
Trouvk ,, 55,94 ,, 7,43 ,, 2,78 ,, 6,85% 

[K]: = - 5 O O  & 3O (alcool A 50%, c = 0,59) 
Hydrogknosulfate de cassarnine. 80 mg de base sont dissous dans 2 cm3 d‘acktone 

e t  trait& par une solution acetonique A 5% d’acide sulfurique jusqu’i reaction acide. 
On ajoute A la solution 2 om3 d’8ther provoquant un d6pBt cristallin en rosettes. Pour 
l’analyse, l’hydrogbnosulfate est recristallisO dans un melange alcool A 95%/6ther jus- 
qu’A point de fusion constant, puis &che sous vide pouss6 A 55O pendant 72 heurea. 

3,516 mg subst. ont donne 7,255 mg CO, et  2,461 mg H,O 
5,938 mg subst. ont donne 0,139 cm3 N, (17O, 730 mm) 
C,,H,,O,N, H,SO, Calcule C 56,48 H 7,77 N 2,63% 

Trouvi: ,, 56,31 ,, 733 ,, 2,65% 

F. (HV) 191-194’. 

[K]: = -49,5O f 2’ (H,O, c = 0,47) 

Chlorhydrate de cassamine. 30 mg de base sont dissous dans 1 om3 d’acktone et trai- 
Gs par une solution &her& de gaz chlorhydrique. Par addition de l om3 d‘ether, il se 
forme immkdiatement un precipitk cristallin fondant entre 205 et  214O. I1 est recristallid 
deux fois dans l’acktone. Pour l’analyse, le chlorhydratc est seche sous vide pousse A 5 5 9  
pendant 48 heures. P. (HV) 216217O (d6c.). 

3,544 mg subst. ont donne 8,292 mg CO, et  2,693 mg H,O 
5,198 mg subst. ont donne 0,137 cm3 N, (17O, 730 mm) 
C,,H,,OSN, HC1 Calcule C 63,88 H 8,58 N 2,98% 

Trouve ,, 63,86 ,, 8,50 ,, 2,98% 
17 [ u ] ~  = - 48’ & 2” (HzO, c = 0,65) 

Picrate de cassamine. Le picrate de cassamine, precipite de sa solution acetonique 

Bromhydrate de cassamine. Le bromhydrate de cassamine se skpare de sa solution 
par l’eau, est amorphe. 

acktonique par addition d’itther sous forme d’une poudre amorphe. 

d) Erythrophlumine. 

Analyse de la base. La base homoghe obtenue par reunion des fractions cristalli- 
sees des chromatogrammes des bases I11 (voir plus haut) est recristallisee dans l’&ther/ 
ether de petrole. On obtient de cette fagon l’erythrophlamine B l’6tat pur, I?. 149-151O. 
Le rendement en produit brut represente environ 1% des bases totales. Pour l’analyse, 
le produit a Bt6 sBcht5 sous vide poussi: A 50° pendant 48 heures. 

3,712; 3,699 mg subst. ont donne 9,073; 9,051 mg CO, ct  2,867; 2,910 mg H,O 
4,212; 5,078 mg subst. ont donne 0,118 (19O, 712 mm); 0,145 cm3 N, (18O, 736 mm) 
3,290 mg subst. ont consomme 2,265 cm3 Na,S,O, 0,02-n. 
C,,H,,O,N Calculk C 66,78 H 8,75 N 3,12 OCH, 6,90% 

Trouve ,, 6G,70; 66,79 ,, 8,64; 8,74 ,, 3,07; 3,24 ,, 7,12% 
Spectre U.V.: A,,, 222 mp, log E = 4,2 
[K]Z = - 62,5O & 2O (alcool B 95%, c = 0,911) 
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La formule trouvhe rkpond A celle de l’alcaloide ((An, F. 149-151”, isolh par Ruz ich ,  
Plattner et  Engel des eaux-mkres de la couminginel). Le point de fusion du melange a 
montrk I’identiti. des deux bases. 

Picrate d’e‘rythrophlarnifie. 20 mg de base sont dissous dans 2 em3 d’alcool e t  addi- 
tionnhs de 0,3 om3 de solution aqueuse d’acide picrique. On ajoute de l’eau jusqu’ti trouble 
de la solution (3 01113). Aprbs une nuit de repos, des cristaux se sont s6parls en fines aiguilles 
jaune d’or. Aprbs deux recristallisations, le picrate fond Q 184-187O (HV) (dec.). Pour 
I’analyse, le produit est shche sous vide poussi. pendant 72 heures B temperature ambiante. 

3,746 mg subet. ont donn6 7,524 mg CO, et 2,088 mg H,O 
3,090 mg subst. ont donne 0,231 em3 N, (19”, 721 mm) 
C,,H,,O&, C,H,O,N, Calculk C 54,86 H 6 2 4  N 8,2F06 

Trouvi. ,, 54,81 ,, 6,24 ,, 8,297, 

Les autres sels de l’krythrophlamine (hydrogknosulfate, chlorhydrate, perchlorate) 
sont amorphes. 

Fraction IV (hydroghosullates) . 
Chromatogrumme des bases de la fraction I?’. 

650 mg d’hydroghnosulfates de la fraction IV sont dissous dans l’alcool et les bases 
sont lib4r6es par filtration sur une colonne d’alumine. On obtient 490 mg de bases 
amorphes. 

Ces bases (490 mg) sont chromatographiees sur une colonne dc 15 g d’alumine 
(activith I IT-1V). 

Fractivri I Eluant 

Ether de phtr./benz. 1 :I . 
Ether de phtr./benz. 1 :I . 
Ether de p6tr./benz. 1 : 2  . 
Ether de p6tr./benz. 1 : 2 . 
Benzene . . . . . . . . 
Ben&ne/Cther 10:2 . . . 
Benz&ne/Bther 1 :I. . . . 
Benz&ne/Bther 1 : 2 .  . . . 
Ether . . . . . . . . . 
AcCtate d‘6thyle . . . . 
M6thanol . . . . . . . . 

Volume 
cm3 

150 
125 
100 
75 

I00 
I50 
125 
50 

125 
50 

120 

Poids Observations 
mg 

I &  5 
6 B  9 

10 L 13 
14 A 15 
16 a 19 
20 a 23 
24 27 
28 Q 29 

~ 30 A31 
32 A 34 
35 Q 36 

T P ~  fnotinnq 1 A 5 mrrrqnnndpnt A la c n w n r n i n ~ .  l ee  frartions 6 ?I 1.1 n’ont nas btb 

40 
20 
15 
35 
35 
25 

125 
traces 

50 
50 

- 

crist. 
amorphe 
amorphe 
crist. 
crist. 
amorphe 
amorphe, jaune 

crist. (cassai’dine) 
amorphe, jaune-or; 

I - - - Y V Y  I-YvIIcI--L - - - ~ ----- _ _ _  - _- ” ...-, __I _ _ _  ___.._ .. _ _  -~ - ~ ~ .  

6tudi6es ; les fractions 14 A 19 correspondent Q l’e‘rythrophlarnine; les fractions amorphes 
20 a 31 n’ont pas 6th BtudiBes; les fractions &lubes par l’acetate d’6thyle (fr. 32 a 34) 
sont transformkes en chlorhydrates F. (HV) 250-251°, [ C C ] ~  = - 94”&30 (H,O). Le point 
de fusion d’un mhlange avec le chlorhydrate. de cussaidine a montri! l’identiti. des deux 
produits. 

Les analyses ont 8th effectules dans notre laboratoire de micro-analyse par M. 
W .  Manser. 

l) L. Ruzicku, P1. A .  Plaffner et  B. G .  Engel, Exper. I, 160 (1945); cf. R. G. Engel, 
T h b e  E.P.F., Zurich 1946. 
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RI~SUME. 

Le fractionnement des bases extraites d’un lot d’bcorces d’Ery- 
throphleum guineense provenant de Yangambi (proi+we de Stanley- 
ville) a permis d’isoler plusieurs alcaloides cristallisBs, la cassaine et 
la cassaidine dAjh connues et deux autres bases que nous avons appe- 
lBes cassamine (C,,H,SO,N; P. 86-87O; [xID = - 56O) et e‘rythrophla- 
mine (C,,H,,O,N; F. 149-151O [xID = -62,5O). 

L’Brythrophlamine est identique a l’alcaloide ((A)) isole par B.  G. 
Engel (ThBse E.P.F., Zurich 194%; L. Ruzicka, PI. A. Plattner et 
R .  G. Engel, Exper. 1,160 (1945)) des eaux-mBres de la coumingine. 

Laboratoire de chimie organique de 
1’Ecole Polytechnique FBdBrale, Zurich. 

308. Uber Curarewirkung einiger Strychnidin- und 
Dih ydr ostrychnidin - chlor - alkylat e 

von P. Karrer, C. H. Eugster und P. Waser. 

(20. x. 49.) 

I n  Fortsetzung unserer Arbeiten uber Stoffe mit Curarewirkungl) 
haben wir eine Reihe von quartairen Ammoniumsalzen des Strychni- 
dins und Dihydro-strychnidins hergestellt und auf Curarewirkung 
gepriift. Mehrere dieser Verbindungen waren schon bekannt, andere 
wurden erstmals dargestellt. Die untersuchten Verbindungen sind 
folgende : 

Stry chnidin- chlorme th ylat ,) Dihydros try chniciin-A- chlor - 
Strychnidin-chlorathylat methylat 3, 

Strychnidin-chlor-n-propylat Dihydrostrychnidin-A-chlor- 

Strychnidin-chlor-n-butylat Strychnin-chlormethylat 4, 

Strychnidin-chlorbenzylat Strychnin-chlorbenzylat 4, 

benzylat 

Die Synthesen der genannten Verbindungen wurden von C. H .  
Euugster im chemischen Institut der Universitat Zurich, ihre pharma- 
kologische Prufung von P. Waser im Burgerspital Base1 (Direktor 
Prof. Dr. H .  Staub) ausgefuhrt. 

l) P. Karrer und H .  Schmid,  Helv. 29, 1853 (1946); H .  Schmid und P. Karrer, Helv. 

2, B. R. Clemo, W .  H .  Perkin und R. Robinson, SOC. 1927, 1589. 
3, A .  E .  Oxford, W .  H .  Perkin und R. Robinson, SOC. 1927, 2389. 
4, L. E.  Craig, Chemical Reviews 42, 400 (1948). 

30, 1162 (1947); P. Karrer und P. Waser, Helv. 32, 409 (1949). 




