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1. Einwirkung yon C h l o r k o h l e n s ~ i u r e e s t e r  a u f  I s o e h o n d o d e n d r i n .  

Nach Gadamer ' s  schSner Untersuchung 1 kann der Chio~'- 
kohlens~ure~ithylester als Gmppenreagens auf Tetrahydroisochinolin- 
alkaloide bezeichnet werden, indem er mit diesen bei tiefer Tem- 
peratur glatt unter Aufspaltung des Ringes sich umsetzt. Der 
Reakfionsverlauf ist in seinem Wesen sehr nahe mit dem bei der 
Einwirkung von Bromcyan zu beobachtenden verwandt. So iiefert 
Laudanosin I das Reaktionsprodukt II, das als Urethan die basischen 
Eigenschaften vollst~ndig verloren hat. Dieser zuerst entstehende 
KSrper ist abet, soweit Gadamer ' s  Untersuchungen reichen, hie 
far, bar, sondem isoliert wurde immer das dutch HCI-Abspaltung 
entstandene Produkt III, das durch Verlust des Asymmetriezentrums 
inaktiv geworden ist. Doch zeigt sich beim Laudanosin das Durch- 
laufen dieser Zwischenstufe dadurch, daf~ die LSsung, die das 
Reaktionsprodukt enth~tlt, optische Aktivit~tt aufweist, die das ent- 
gegengesetzte Vorzeichen besitzt wie die der Ausgangsbase und 
rasch abnimmt. Am Bulbocapnin IV hi'ngegen wird HCt so rasch 
abgespalten, dat~ die L6sung von Anfang an inakfiv ist; die MSg- 
lichkeit des Entstehens eines neuen aromatischen Systems im 
mittleren Ring begtinstigt also die Abspaltung yon HC1. 

Bemerkenswert ist, daf~ im Fall des Vorhandenseins yon freien 
phenolischen Hydroxylgruppen, z.B. beim Bulbocapnin, diesetben 
h6chstens teilweise dutch die Carb/~thoxylgruppe geschlossen 
werden. 

1 J. Gadamer und F. Knoch, At., 259, 135 (1921). 
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Die Inaktivit/it des entstehenden KSrpers beweist, dal3 bei 
dieser Reaktion ghnlich wie bei der Einwirkung yon EssigsS.ure- 
anhydrid die LoslSsung des Stickstoffes nur in e inem Sinn verlguff 
und nie die beim Hofmann'schen Abbau zu beobachtende zweite 
_Art der Abspaltung auffritt, die zum aktiven }-Methin ftihrt. 
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Da nach den Ergebnissen des einen yon uns 1 im Isochon- 
-dodendrin ClsH19NO a ein Tetrahydroisochinolinalkaloid vorliegt, 
-untersuchten wir die Einwirkung des neuen Gruppenreagens auf 
-diese Pflanzenbase. Der Erwartung entsprechend resuttierte fast 
,aussehliel31ieh ein nicht basisches Produkt. Das phenolische Hydroxyl 
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~- F a l t i s  und  N e u m a n n ,  M. 42, 311 (I921). 
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war auch hier nut zum Teil carbiithoxyliert worden. Hingegen 
trat eine abweichende Erscheinung auf: Der isolierte K6rper erwies 
sich als optisch aktiv, und zwar yon entgegengesetztem Dreh- 
vermggen wie das Isochondodendrin: [~.]D---~--20 ~ in 96pro- 
zentigem Alkohol. 

Dies ist nicht auf die oben besprochene Art der Spaltung in 
der zweiten mi3glichen Richtung zurtickzuftihren, da der KSrper V 
in Analogie zum ~-Methin positives Drehverm/Sgen erwarten liefSe. 

Die Ursache der Aktivit/it wurde daher darin gesucht, dat3 
das prim~tre Einwirkungsprodukt II in diesem Falle erhalten blieb 
oder h6chstens teilweise HCI abgespalten hatte. In der Tat erwiesen 
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sict~ alle Fraktionen bei der Halogenprobe nach Be i l s t e in  stark 
chlorh/iltig. Leider gestattete die Kostbarkeit des Ausgangsmaterials 
und die mangelhafte Krystallisationsf/ihigkeit der Reaktionsprodukte 
es nicht, chemische Individuen herauszuarbeiten. Auch die reinste 
scheinbar einheitliche Fraktion yon scharfem Zersetzungspunkt 
ergab bei der Mikrohalogenbestimmung nach Car ius  ein Minus 
an CI; es lag, wie auch die Verbrennung zeigte, ein Gemisch yon 
Dicarb~ithoxyhydrochlorisochondodendrin und etwas daraus durch 
HC1-Abspaltung entstandenem Dicarb/ithoxyisochondodendrin vor. 

Das Halogen war so beweglich, dat3 es sehon durch viertet- 
stiindiges Kochen mit alkoholischer SilbernitratliSsung vollstiindig 
als AgC1 ausgef~illt wurde. 1 Eine derart an einer aus allen Fraktionen 
gemischten Probe vorgenommene Chlorbestimmung ergab einen Wert, 
der nut etwas kleiner war als der frtiher erw/ihnte nach Car ius  
erhaltene. Diese leichte Abspaltbarkeit spricht, wie aus der FufJnote 
hervorgeht, ftir das Vorliegen eines Benzylchloratomes, wie es 
Formel II verlangt. 

i Methode von K. E. S c h u l z e ,  B., 17, 1675 (1884), ausgearbeitet ffir die 
Wertbestimmung yon Benzyl- und Benzalchloriden. Diesbeziiglieh vgl. die Ergebnisse 
yon G. E r r e r a ,  G., 16, 822 (1887), der zeigte, datl CsHs.CHCI.CH~.CH 3 dutch 
Silberacetat unter AgGI-Abseheidung und Bildung des Acetats zersetzt wird, dagegen 
die beiden Isomeren G6Hs.CH2:CHCI.CH a ,and C6Hs.CH2.CH2.CH2C1 nicht an- 
gegriffen ~verden. 

Chemieheft Nr. 5. 27 



'380 F. Faltis und Th. Heczko, 

, Wenn. eine alkoholisehe LSsung des Reaktionsproduktes der Verdunstung 
iiberlassen wird, ftirbt sie sieh immer intensiver rot undes  hinterbleibt ein scNSa 
karmoisinroter K6rper, dessen Fgi'bung wahrscheinIich auf Austritt des H aus dem 
phenolisehen Hydroxyl mit dem C1 unter BiIdung elner o-chinoiden Beimengung 
yon der Atomgruppierung 
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zuriiekzufi.ihren ist. 

Das Isochondodendrin reiht sich also in den Stabilit~ts- 
verh~ltnissen seines Heterocykels  vollst/indig in die Gruppe der 
Benzyltetrahydroisochinolinalkaloide ein, wie der Verlauf  der 
Spaltung nach H o f m a n n ,  nach E m d e ,  mit Ess igs~ureanhydrid  
und mit Chlorkohlens~tureester, der in seiner Wi rkung  dem B r C N  
an die Seite zu stellen ist, zeigt. Mit der eigenttimlichen Atomr 
gruppierung des Alkaloids (1. c. 852) ,  welche die Verkntipfung 
beider Benzolkerne dutch den Athersauerstoff  im Gefolge ha~, und 
der dadurch herabgesetzten Beweglichkeit  der - -CH2- -CH~-Br t i eke  
hSngt jedenfalls die auffallende relative Haftfestigkeit des Chlors 
am Benzylkohlenstoff ,  die hier zutage trat, und die der O C O C H  a- 
Gruppe, wie sie bei der Essigs~iureanhydridabspaltung z u  beobaehten  
is t  (vgl. 1. c. 826), zusammen.  

5 g Bebeerinum sulf. crist, mit 17"3~ Krystal lwasser,  ent- 
sprechend 3" 55 g Isochondodendrin,  wurden in KaliIauge (enthaltend 
2"68 g KOH ~ 4 Mol.) gelSst, bei Gegenwar t  yon CHCla mit 
2 ' 6 0  g C1COOC~H 5 (2 Mol) im Scheidetrichter gesehfittett, b i s  der 
s t echende  Gerueh des Chlorkohlenstiureesters verschwunden war,  
hierauf nochmals  dieselbe Menge KOH und Chlorkohlet~siiureester 
zugesetz t  und 2 Stunden lang geschtittelt. Hierauf  wurde :die ab- 
getrennte t iefbraun gef~trbte Chloroformschicht mit verdfinnter  Salz- 
s~iure zur Entfernung v0n basisch gebliebenen Anteilen, dann mit 
verdtinnter SodalSsung zur Ents~.uerung geschtittelt. 

Die alkalisch=wgsserige Schichte ergab nach dem Ansiiuern nut minilnale 
FiiIiung mit J2JK; auch in der zum Ausschfitteln verwendeten Salzsiiure w a r ~  nut 
Spuren basischer Substanzen nachzuweisma dutch das Eintreten einer schwacher~ 
Ausflockung beim Zusatz yon Ammoniak. Das Filtrat hiervon anges~uert gab nur- 
sehr geringe Iqillung mit J~JK. Die {Jberfiihrung in die nicht basischen Carb~ithoxyI- 
derivate war also fast quanfitativ verlaufen. 

Von  der mit Na2SO ~ getrockneten ChioroformlSsung ~.vurde 
CHC1 a zum grSBten T e i l  abdestilliert und im Riickstand der  
gesuchte  KSrper mit t iefs iedendem Petrol~ither fraktioniert gef~llt .  
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Die erste F/illung war dunkelbraun und verharzt, die n/ichsten drei 
heUer. Die letzte Fraktion wurde dutch Abdunsten der LSsung 
erhalten, die das Dreifache an Petroliither enthielt. Sie war hellgelb 
glasig mit weil3em Bruch und zeigte Spuren einer Krystallisation. 
Die Ausbeute dieser Fraktion betrug 1"6 g. Die Polarisation in 
Alkohol ergab den frtiher angegebenen Wert. Aus einer LSsung 
dieser Substanz in 20 cm s Alkohol wurden beim teilweisen Ab- 
dunsten des LSsungsmittels Krusten einer krysta!linischen,' etwas 
rStlich gefiirbten Fraktion a (0"05g) erhalten. Der Zersetzungs- 
punkt lag scharf bei I80 ~ (lebhafte Gasentwicklung). Von den 
Krystallen abgegossen und mit Wasser versetzt, lieferte die 
alkoholische Mutterlauge eine hellrote amorphe Ausflockung b; beim 
Ausgiel3en des Filtrates in viel Wasser zeigte sich Opaleszenz; 
erst auf Zusatz von Salzstiure wurde die kolloidale LSsung aus- 
geflockt (6 0"5 g). Durch Zusatz yon viel konzentrierter Salzsiiure 
zum Filtrat wird noch eine letzte grtinlichweil3e Ausf/illung erhalten, 
die sich in Alkohol nut trtib mit tiefgrtiner Farbe 15st. 

Die krystallinische Fraktion c~ erwies sich durch die Analysen 
als ein Gemisch von ~/7 Dicarbiithoxyhydrochlorisochondodendrin 
und ~/7 Dicarb/ithoxyisochondodendrin: 

1. 4"420 mg Substanz bei 110 ~ getrocknet gaben 9'  900 1zg CO~ und 2'  330 ~J~g H~O 
(Dr. Ro l l e t t ) .  

2. 4"155 ~Jtg Substanz gaben 9 ' 3 i 0  ~ g  CO 2 und 2"320 ~ng H20 (Dr. Rol le t t ) .  
3. 4" 838 ~ g  ,, ,, bei der Mikrobalogenbestimmung nach C a r i u  s 

1 �9 27 ~ng Ag C1. 
4. 2"991 ~tg Substanz gaben ebenso 0"75 mg AgC1. 

GeL: I. 61'24O/o C, 5"91o/o H; 2. 61"13O/o C, 6"25O/o H; 3. 6'490'0, 
4. 6"38O/o C1. 

Ber.: fiir C2~tH~sNOTCI: 60"30O/o C, 5'90O/o H, 7"42O/o CI; 
fi,ir C2,tH27NOT: 65'28O/o C, 6"17O/o H, 0o/o CI. 

Von der amorphen Fraktion b wurde eine kombinierte 
Methoxyl- und Methylimidbestimmung durehgeftihrt, die zeigte, 
dab im wesentlichen N-Carb/ithoxyhydrochlorisochondodendrin 
vorlag: 

0" 1987g  Substanz bei 110 ~ getrocknet gaben bei der Methoxylbestimmung 
0"2293 g AgJ, bei der Methylimidbestimmung 0"0860 g, bei der Wiederholung 
derselben 0"0238 g AgJ. 

Gef.: 7"390/o CH s an O, 3'540/0 CH 3 an N. 
Ber.: fiir C21H24NO5C1 7'41O/o CH 3 an O (einschliel31ich des Aethoxyls), 

3"700/0 CH 3 an N. 

Eine zweite Methoxylbestimmung (ebenfalls wegen starker 
Verharzung mit einem Gemisch yon 6 cm 3 Jodwasserstoffs~iure 
und 4 cnt 3 Essigsiiureanhydrid vorgenommen) ergab einen etwas 
hSheren Wert, was darauf hindeutet, daft auch eine geringe Menge 
Dicarb/ithoxylprodukt beigemengt war: 
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0"1992g Substanz gaben 0"2692g AgJ. 

Gef.: 8'630/0. 
Bet.: ffir C o4H%NOTC1 9"43o/o CH 3 an O. 

Dafiir spricht auch das Ergebnis der yon G a d a m e r  (1. c.) angef[ihrten Probe, 
die zcigen solI, i)b das phenolische Hydroxyl frei geblieben, oder carb~ithoxyliert ist. 
0"01 g" in Alkohol gel6st und mit 1 Tropfen konzentrierter Lauge versetzt, gab beim 
Verdiinnen mit Wasser eine minimale Opaleszenz, auf Zusatz yon Kochsalz eine 
deutliche Ausflockung, die abet viel geringer war, als ehae Kontrollprobe ohnc 
Laugenzusatz ergab. 

2. Verha l t en  des .Thebaizons gegen das Aldehydreagens  y o n  
Angeli und Rimini.  

Dem Thebain kommt  nach K n o r r  1 die Formel  I, nach der 
Auffassung des einen yon uns  ~ h ingegen  die Formel  II zu. Unter  
anderem wurde damals ausgef0hrt ,  daft die Einwirkung von Ozon 
auf Theba in  nach K n o r r ' s  Formul ierung zur Hauptsache  ein 
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Produkt ergeben sollte, in dem beide Doppelbindungen oxydat iv 
aufgesprengt  waren und das daher um 2 Kohlenstoffatome ~irmer 
war  als der AusgangskiSrper. P s c h o r r  3 land aber beim Studium 
dieser Reaktion, dab zu 6 0 %  ein einheitlicher K0rper entstand, 
der sich yore Thebain  dutch ein Plus von 2 Sauerstoffen unter- 
schied. Es war  also nur eine Doppelbindung der Oxydat ion 
zug/ingtich gewesen,  und zwar  diejenige, welche die enolische 
Methoxylgruppe trug, da das = -Theba izon  die Eigenschaften eines 
Carbons/iureesters besitzt, wie seine leichte Verseifbarkeit  zu einer 
Carbons~ure unter Methylalkoholabspaltung zeigt. Dies steht in 
bes te r  1Jbereinstimmung mit Formel II, da die Doppelbin, dung im 
mittleren Kern aus sterischen Grfmden kaum imstande sein dtirfte, 
ein Ozonmolekel  zu addieren. 

1 B.; 40, 3341 (1907). 
2 Fa l t i s ,  Ar., 255, 85 (1917). 
3 B,, 40, 3652 (1907). 
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Doch hi ervon abgesehen, mul3 das Thebaizon die Entscheidung 
zwischen beiden in Frage stehenden Formeln einwandfrei zugunsten 
der  yon K n o r r  treffen lassen, wenn sich zeigen l~itit, dal3 es die 
Eigenschaften eines Aldehyds entsprechend Formel III besitzt 
( P s c h o r r ,  der die Substanz dargestellt und untersucht hat, erw/ihnt 
hiervon nichts). F~illt der Nachweis hierfCtr negativ aus, so ist 
Formel II zum mindesten sehr wahrscheinlich geworden, die ja for 
das Thebaizon die Ketonformulierung IV verlangt. 

Herr Prof. P s e h o r r  hatte die Giite, etwas yon diesem KSrper 
ftir unsere Versuche zu Ctberlassen, wof~r ihm auch an dieser Stelle 
bestens gedankt sei. Die Substanz wies den angegebenen Schmelz- 
punkt auf, nur ein Erweichen,  einige Grade unter dem Schmelzpunkt 
beginnend, zeigte vielleicht eine geringe Vertinderung durch das 
iange Liegen a n .  

C H 3 0 ~  C0H CH30 CH~ 
\ c o / \  CO~ I ~ CH ~ CI-I 

' i ~ I ' , a U ~  l 

C117-- NCH a 

\ \ /  cH 

! t f / \ , /  / \ /  
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III. IV. 

Da nur 0" 12 g Substanz zur Verffigung standen, mufaten wit  
uns auf die Vornahme e i n e r  zwischen Aldehyd und Keton unter- 
scheidenden Reaktion beschr~inken, wozu  wir die yon A n g e l i  und 
Rimini (Nitroxylreaktion) 1 w~ihlten. Sie besteht darin, dab die yon 
O. P i l o t y  ~ aufgefundene Benzsulfhydroxams~iure C~H~SO eH N O H  
Jn alkalischer LSsung nach R i m i n i  a unter Bildung yon Benzol- 
sulfinsiture C6HsSO.,H NitroxyI NOH abspaltet, das yon Aldehyden 
quantitativ unter Bildung yon Hydroxams/iure addiert wird: 

/OH 
RCOH + NOH ~ R - - C ~ N o H  �9 

Die Hydroxams/ iuren nun bilden mit Kupferacetat  charakteristische 
8chwer 15stiche komplexe Kupfersalze, die daher ffir den empfind- 

1 H. Meyer,  Analyse und Konstitutionsermittlung organischer Verbindungen, 
1916, p. 691. 

2 B., 29, 1560 (1896). 
a G. 31, II, 84; C 1901, I[, 99. 
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lichen qualitativen Nachweis und unter Umst~inden ftir die quan- 
titative Best immung yon Aldehyden verwendet  werden k~3nnen. 
121ber Ausnahmen der Reaktion, die sich laaupts/ichlich auf  zucker-  
artige Aldehyde, die in der Cykioform vorliegen (hierher geh/Srt 
such  die Opiansgure) und auf stark enolisierte Aldehyde rnit der 
Atomgruppierung R ~ CHOH (Formylacetophenon)  erstrecken, ver- 
g!eiche A n g e l i  und A n g e l i c o ,  G, 33, II, 245; C. 1904, I, 24 und 
R. C i u s a ,  C. 1907, II, 1238. 

Besonders yon G, C i a m i c i a n  wurde  diese Reaktion sehr  
weitgehend ftir den Nachweis  von durch photochemische Um- 
lagerung aus cyklischen Ketonen entstandenen unges~ittigten 
Aldehyden bentitzt und nach seiner Vorschrift  1 handhabten wit  
die Durchftihrung dieser Reaktion beim Thebaizon.  Als Vergleichs- 
substanz wurde Citral (CHa)2C : CH.  CH~. CH~. C(CH~) : C H .  COH 
verwendet,  und zwar  im Hinbtick auf die Beobachtung G. Velardi 's,"- 
dab unges/ittigte Aldehyde sich mit dem Reagens yon R i m i n i  
nieht quantitativ zu Hydroxams~iure umsetzen,  da daneben unter 
Addition des Nitroxyls an die Doppelbindung sich Ketoxime bilden. 
Die Ausbeute an Hydroxams~iure ist um so geringer, je mehr Doppel- 
bindungen im Molekiil vorhanden sind. Das Citral enth~lt nun wie 
das Theba izon  nach K n o r r ' s  Formulierung eine Doppelbindung 
in =[3-Stellung zur Carbonylgruppe, was ftir das Eintreten der 
Nebenreaktion die giinstigste Vorausse tzung darstellt; da aber das 
Citral such eine zweite Doppelbindung enth~ilt, war ftir das 
Thebaizon eine bessere Ausbeute an Hydroxamsgure  zu  erwarten. 

0 " 0 6 g  Citral wurden  mit 0 " 5 g  P i lo ty -Reagens ,  in 1 c#u" 
Alkohol gel6st, versetzt;  hierauf wurden 4 cr162 a Alkohol, in dem 
0 ' 0 7  g Natrium gelSst waren, zugegeben und das ganze 5 Minuten 
lang am siedenden Wasserbad erwS.rmt, in Wasse r  ausgegossen,  
mit verdtinnter Essigsg.ure neutralisiert und mit Kupferacetatl/Ssung 
versetzt.  Augenblicklich fiel ein dichter grasgrtiner Niederschlag 
des Kupfersalzes der Geranylhydroxams/ iure  aus, das schon von 
V e l a r d i  so dargestellt wordela ist. Abfi!triert, bei 105 ~ getrocknet,  
waren es 0"0178 g ~ 29"7~ 

0"09 g Santonin, ebenso behandett, gaben nach dem Versetzen 
mit KupferacetatlSsung ein vollst/indig negatives Resultat. Die blaue 
F/irbung des Kupferacetats blieb unver/indert. 

0" 12 g Thebaizon gaben nach derselben Vorbehandlung blof3 
eine grasgrtine Verf/irbung der LOsung, ohne dab ein Niederschlag 
ausfiel. Erst  nach 24 Stunden war  eine geringe schmutziggrtine 
Ausflockung eingetreten, die am Filter gesammelt und bei 105 ~ 
getrocknet  blof3 0" 002 g ~ i �9 66 ~ betrug. 

Die Aldehydprobe hat also ein n e g a t i v e s  Ergebnis gezeitigt. 
Die Verf/irbung und geringe F/illung ist vielleicht auf eine spuren- 
w e i s e  Um!agerung des Thebaizons  IV in ein Isomeres von der 

1 G. Ciamician mad P. Silber, B., 40, 2422 (1907). 
2 G. 34, II, 66; C. 1904, II 733. 
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Atomgruppierung V zurfickzuffihren. Ein K6rper  solcher Konstitution 
ist als Acetess iges terabk6mmling gleichfalls imstande, unter Enolisie- 
rung ein komplexes  Kupfersalz  z u liefern. 
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/ \ /  
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V. 

Unter diesen Umst/inden ist es lohnend, den sys temat ischen 
Abbau  des Theba izons  zur  sicheren Entscheidung dieser Frage  
in Angriff zu nehmen und es soll geschehen,  sobald es m6g!ich 
sein wird, das kostbare Ausgangsmater ia l  zu verschaffen. 


