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lJber die Synthese von berberinartigen Basen 
aus Verbindungen vom Typus des Tetrahydro- 

papaverins 
\rOll 

Ernst SpSth, w. M. d. Akad. d. Wiss., und Erich Kruta 

Ans dem II.  Chemisehen Laboratorium der Universit~t in Wien 
(Vorgelegt in de:" Sitzuug am 12. Juli 1928) 

Allgemeines. 

Alle bisher aufgefundenen Alkaloide vom Berberintypus,  so 
Berberin (Formel I), Palmatin (II) und andere, sind derart  ge- 
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baut, dal~ die am unteren Benzolkern a befindlichen M~thoxyl- 
oder Methylendioxy-Gruppen an den Stellen 3 und 4 dieses Ringes 
angeordnet sind. Man hat bald vermutet,  dal3 der Aufbau dieser 
Basen in der Pflanze durch Kondensation yon Verbindungen yon 
der Art  des Tetrahydro-papaverins mit Formaldehyd erfolgen 
werde, was im Falle der phytochomischen Synthese des Tetra- 
hydro-palmatins die folgende Umsetzung ergeben wiirde: 
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Die so gebildeten Tetrahydroverbindungen treten dann ent- 
weder als solche in Form yon optisch aktiven Alkaloiden auf oder 
werden durch Oxydationsprozesse in inaktive quaternSre Ver- 
bindungen iiberfiihrt. Als man daranging, diese Synthese im 
Laboratorium durchzufiihren, stiel~ man auf Ergebnisse, welche 
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mi t  der ausgesprochenea  t I y p o t h e s e  im W i d e r s p r u c h  standen. 
Z w a r  ha t ten  P i c t e t u n d  G a m s ~ im  J a h r e  1911 eine Synthese  
des Te t r ahydro -be rbe r ins  beschrieben, bei der  sie durch  Ein-  
w i rk tmg  "con Methy la l  und  Salzs~ure auf  Ve ra t ry l -no rhyd ro -  
hyd ra s t i n in  die kiinstl iche Dars te l lung  dieser Base  e r re ich t  haben 
wollten. W i e  aber  vor  e inigen J a h r e n  H a w o r t h, P e r k i n und 
R a n k i n 2 gezeigt  haben, ents teht  bei der yon P i c t e t ~mitge- 
tei l ten E i n w i r k t m g  nicht  Te t rahydro -be rbe r in ,  sondern eine bei 
der  gleichen T e m p e r a t u r  schmelzende isomere Base,  in der die 
beiden M e t h o x y l g r n p p e u  des un te ren  Benzolkernes  bei 4 und 5 
angegl ieder t  sin& Die Kondensa t ion  war  in der  folgenden Weise  
vor  sich gegangen :  
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Diese Versuche  zeigten also, dag die Kondensa t ion  n icht  so 
verlief,  wie m a n  anfang l ich  e rwar t en  konnte.  Mit  diesem Ergeb-  
his  s tanden die Resul ta te  der Syn these  anderer  berber inar t iger ,  
in der  N a t u r  nicht  v o r k o m m e n d e r  Stoffe im  besten Einklang .  
So erhiel ten P i c t e t und  T s a n Q u o C h o u ~ bei der K'onden- 
sation yon T e t r a h y d r o - p a p a v e r i n  m i t  Methy la l  und Salzsaure 
kein  Te t r ahydro -pa lma t in ,  sondern das isomere Norco ra lyd in  
(Formel  I H ) .  B ei der E i n w i r k u n g  yon Ace ta l  und Salzsaure auf  
T e t r a h y d r o - p a p a v e r i n  beobachte ten  P i c t e t und  M a 1 i- 
n o w s k i 4 keine Bi ldung  eines der razemischen  Corydaline,  
sondern das En t s t ehen  der isomeren Cora lydine  (Formel  IV) .  
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i B.  44, 2180 (1911). 
2 Soc. 125, 1675 (1924). 

B. 49, 370 (19161. 
B. 46, 26~8 (1913). 
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Kondens ier t  man  also Verbindtmgen yore Typus  des Tetra-  
hydro-papaver ins  mi t  Aldehyden,  so gre i fen  dieselben nicht  an 
der Stelle 2 des Benzylkomplexes  ein, sondern der RingsehluI] 
wi rd  bei 6, also in p-Stellung" zu einer Methoxylgruppe ,  herbei- 
geffihrt.  Obzwar diese Ergebnisse  die mitgete31ten Ans ieh ten  fiber 
die Bi ldung yon berber inar t igen  Verb indtmgen nieht  bestMig'ten, 
semen es uns, dab dieser Hypothese  doeh ein verwendbare r  K e r n  
zugrunde l iegen mfisse. Die Arbei ten,  die wi t  in den letzten 
J a h r e n  fiber hSher molekulare  Alkaloide durehgef i ihr t  haben, 
maeh ten  uns plausibel, dal~ die Bi ldung der vielen Alkaloiden zu- 
g runde  l iegenden komplizier ten Ringsys teme aus den nieht  oder 
nu r  part iel l  me thy l i e r t en  Bauste inen vor  sich geht  und dab erst 
naeh Vollzug der 1Ringsehlfisse wei tere  Methy l i e rung  einsetzt 
und zum nat i i r l iehen Alkaloid fiihrt.  Als Folge dieser ~ber l egungen  
haben wir  gepr[ift,  wie sieh das vollst~ndig en tmethy l ie r te  Tetra-  
hydropapave r in  bei der Kondensa t ion  mi t  Fo rma ldehyd  verh~lt,  
ob hier wieder Ringselflul~ zttm Noreora lyd in  oder aueh Bildnno' 
yon Te t rahydro-pa lmat in  in Fo rm ihrer  en tmethy l ie r t en  Ver-  
b indungen eintr i t t .  

Zun~ehst  haben wi t  die Versuel~e yon P i e t e t u n d  T s a n 
Q u o C h o u, die zur Dars te l lung des Norcora lyd ins  fiiln-ten, ge- 
nauer  durchgearbei tet ,  um festzustellen, ob bei dieser Umsetzung 
das Te t rahydro-pa lmat in  wenigstens in un te rgeordne te r  Menge 
n eben dem Noreora lyd in  gebildet werde. Hiebei  wurden  einige 
Ergebnisse  erzielt, welche yon den Angaben  P i c t e t s abwiehen. 
Arbei te t  man  nach der Vorsehr i f t  dieser Autoren,  so erreieht  man  
nicht  die yon ihnen ang'egebene Ausbeute  yon Noreora lyd in  
(80--85%), sondern gewinnt  nur  46% an dieser Base. Auch  lieg't 
der Sel~nelzpunkt des re inen Noreora lyd ins  nieht  bei 157--158", 
sondern bei 151-5--152"5 ~ Trotz  sorgfiiltig'er Un te r suchung  aller 
Frak t ionen  konn~e bei dieser Reakt ion keine Spur  You Tetra-  
hydro-pa lmat in  gefunden  werden. Von Stoffen berberinart ig 'er  
S t ruk tu r  ents tand aussehlieBlich Noreora lydin .  

H ie rau f  lieBen wi t  l~ormaldehyd auf  Te t r ahydro -papave r in  
unter  ge~nderten Bedingungen  einwirken.  Die verdfinnte LSsung' 
des Chlorhydrates  dieser Base wurde  nieht  mi t  einem so g'rogen 
lf~bersehul~ yon Forma ldehyd  wie bei den Versuehen  yon P i e t e t 
und T s a n Q u o C h o u, sondern nur  mi t  der doppelten der ftir 
die Kondensat ion  bereehneten Menge bei 10ft' reag ieren  gelassen. 
Bei  dieser Umsetzung erzielten wir  eine gute  Ausbeute  an Noreo- 
ra lydin ,  sie be t rag  69%. Dies weist da rauf  hin, dag auf  dem you 
uns besehriebenen Weg' bessere Ausbeuten  an  diesen Basen er- 
reieht  werden als naeh der yon P i e t e t ang'egebenen 3/fethode, 
bei der Nebenreakt ionen in erhShtem Mage e in t re ten  k6nnen. Abe t  
aueh hier  gab die genaue Dureharbe i tung  des Versuehes  nieht  die 
geringste  Me~g'e Tet rahydro-pa lnmt in .  

Nun  haben wir  Te t rahydro-papavero l in  mit  F o rm a ld eh y d  
reagieren  gelassen. Diese Base erh~tlt nmn, wenn m an  Te t rahydro-  
papaver in  mi t  der 10faehen Meng'e rauehender  Salzs:,iure 5 S tnnden 
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auf 150--1550 erhitzt. Das schwer lSsliehe Chlorhydrat erlaubte 
eine leiehte Reinigung dieser Verbindung. Die verdfinnte 
w~sserige IAisang dieses Salzes wurde mit der 1 ~faehen der be- 
reclmeten Menge Formaldehyd 5 Stunden auf 100 o erhitzt und das 
yore LSsmtgsmittel hefreite Reaktionsprodukt nach dem Abbinden 
der Salzs~ure in absolut methylalkoholiseher LSsung mit fiber- 
schfissigem Diazomethan methyliert.  Aus dem Methylierungs- 
produkt wurden etwa 15% eines Gemisehes erhalten, das vSliig 
methyliert  war und bei ungef~hr derselben Temperatur im Hoch- 
vakuum destillierte wie Tetrahydro-palmatin und Noreoralydin. 
Aus der ~therisehen LSsung" der Basen, die durch ihre sehwer 
15slichen Chlorhydrate abgeschieden worden waren, kristallisierte 
fast reines Norcoralydin. Der Rest dieser Basen wurde aus 1%iger 
Salzs~ure kristallisieren gelassen, wobei das Noreoralydin als 
Chlorhydrat in der Hauptsache zur Abseheidung gelangte. Durch 
Stehenlassen der salzsauren LSsung im Eissehrank, fe rner  Er-  
hShung der Salzs~urekonzentration wurden weitere Salzaus- 
seheidungen erhalten, die fast reines Tetrahydro-palmatin-chlor- 
hydrat  vorstellten. UmlSsen der freien Base fiihrte zu vSllig 
reinem Tetrahydro-palmatin. Noreoralydin und Tetrahydro-pal- 
matin entstehen hiebei in fast gleichen Mengen. 

Es liegt also als Ergebnis vor, dal3 Tetrahydro-papaverin " 
mit Formaldehyd ausschlieltlieh unter Bildung yon Noreoralydin 
reagiert, dal] ~tber bei der Umsetzung des an den Methoxylgruppen 
verseiften Tetrahydro-papaverins mit Formaldehyd und bei der 
naehherigen Methylierung neben Norcoralydin auch Tetrahydro- 
palmatin erhalten wird. Damit ist einerseits wahrscheinlieh ge- 
macht, dal] die Synthese der berberinartigen Verbindungen in der 
Pflanze mit den vSllig methoxylfreien oder nur  partiell methy- 
lierten Ausgangsbasen vor sich geht, und anderseits ist hiedureh 
eine neue Synthese yon Berberinen erreicht. 

Experimentelles. 

K o n d e n s a t i o n  d e s  T e t r a h y d r o - p a p a v e r i n s  m i t  
M e t h y l a l  u n d  S a l z s f i u r e .  

Bei diesem Versueh wurde im wesentliehen nach P i e t e t 
und T s a n Q u o C h o u vorgegangen, nur wurde die Aufarbeitung 
des Reaktionsproduktes genauer durehgeffihrt. 

2-07g Tetrahydro-papaverin wurden ~nit 10 c m  ~ Salzs~ure 
(d ~- 1"06) am RiickfluBkfihler auf 100 ~ erhitzt und im Laufe einer 
Stunde 4-2 g Methylal hinzutropfen gelassen. Hierauf  wurde mit  
Wasser auf 50 cm 3 verdfinnt und mit einer Spur Norcoralydin- 
ehlorhydrat geimpft. Die hiebei gebildete F~llung wurde naeh 
einstfindigem Stehen al)gesaugt und mit 2%iger Salzs~ure ge- 
waschen. Das erhaltene Produkt  wurde aus 1%iger Salzs~ure mn- 
gelSst und naeh mehrstfindigem Stehen yon der Mutterlauge ge- 
trennt. Dieses Salz wog 0"90 g und sehmolz im offenen RShrehen 
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bei 220--221", w~hrend P i c t e t fiir das Norcoralydinchlorhydrat  
den Schmelzpunkt mit 2130 bestimmte. Jedenfalls ist der Schmelz- 
punkt dieses Stoffes yon der Geschwindigkeit des Erhitzens sehr 
abh~ngig. Eine kleine Menge dieses Salzes wurde in w~isseriger 
LSsung mit A~mmoniak versetzt, wobei eine amorphe F~llung ein- 
trat, die beim Zufiigen yon wenig Ather und einigem Stehen vSllig 
kristallisierte. Die getrocknete Base schmolz im VakuumrShrchen 
bei 151-5--152"5" und war vSllig rein. Beim UmlSsen aus Ather trat  
keine ErhShung des Schmelzpunktes ein. Daft in der erhaltenen 
Verbindung kein Tetrahydro-palmat in  vorlag, erwies der Misch- 
schmelzpunkt mit dieser Base, der bei 128--1340 lag. 

3 '02 l ing  Substanz gaben 8"011 mg Agg (Zeisel-Pregl). 

C~IH2504N. Bet. CH30 34"94~. 
Gef.: CH30 35 '04~.  

Diese Base ist demnach sicher das yon P i c t e t zuerst er- 
haltene Norcoralydin. 

Die vereinigten Mutterlattgen wurden alkalisch gemacht und 
mit Chloroform ausgeschiittelt. Der durch Abdampfen erhaltene 
Riickstand wurde in 50 cm 3 8 %iger Salzs~iure gelSst und nach dem 
Hinzugeben einer sehr geringen 1Y[enge yon Norcoralydinchlor- 
hydrat  tiber Nacht im Eisschrank stehen gelassen. Die erzielte 
F~illung wurde abgesaugt und mit 2%iger Salzs~ure gewaschen. 
Sie wog 0-112 g und wurde aus wenig 1%iger Salz~iure um- 
kristallisiert. Die aus diesem Salz gewonnene freie Base schmolz 
bei 146--148 o und war mit dem Norcoralydin identisch. 

Die dutch Ausschiitteln der verbleibenden Mutterlaugen er- 
haltenen Basenrfickst~nde wogen 1"21 (j und wurden zur Ab- 
scheidung der Verbindungen vom Berberintypus mit Jod in alko- 
holischer LSsung in quatern~re Jodide iiberfiihrt. Die Base wurde 
in 20 c m  ~ Athylalkohol gelSst, eine L6sung ~-on 2 g Jod in 20 c~/~ :: 
Alkohol hinzugefiigt und im Einschlui~rohr 4 Stunden auf 1000 
erhitzt. Dann wurde mit Wasser versetzt, der Alkohol durch Ein- 
engen vertrieben und durch vorsichtigen Zusatz yon Natrium- 
bisulfit (]as freie Jod abgebunden. Nun wurde die LSsung am- 
moniakalisch gemacht und mit viel Ather ausgeschiittelt. Ein Teil 
der quatern~ren Verbindung war in der w~isserigen LSsung, 
w~hrend sich tier andere ungelSst in der Flfissigkeit als Suspension 
befand. Diese Fraktion wurde dutch Absaugen erhalten und dann 
die gelbe w~sserige LSsung abgetrennt. Beide Part ien wurden mit 
Zinkstaub und verdfinnter Essigs~ure erhitzt, bis die LSsm~g" farb- 
los wurde. Durch Versetzen mit fiberschiissiger Kalilauge und 
Ausschiitteln mit Ather wurden die durch Reduktion der quater- 
n~iren Verbindungen gebildeten tert ihren Basen erhalten. Die aus 
beiden Fraktionen gewonnenen Basen wurden vereinigt, in 5 c~ ~ 
3%iger Salzs~ure gelSst und im Eisschrank fiber Nacht stehen 
gelassen. Die hiebei erzielte kristallinische Ausscheidung wog 
0"075 g und gab eine bei 147--1480 schmelzende Base, die nach 
dem Vermischen mit Norcoralydin keine Erniedr igung des 
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Sehmelzpunktes zeigte. Also aueh bei dieser Fraktion trat  kein 
Tetrahydro-palmatin auf. 

Die Gesamtausbeute an Norcoralydin - ehlorhydrat war 
1"087 g, das ist 46% der berechneten Menge. 

R i n g s c h l u t ~  d e s  T e t r a h y d r o - p a p a v e r i n s  i n  v e r -  
d i i n n t e r  w ~ s s e r i g e r  L S s u n g  m i t  d e r  d o p p e l t e n  

d e r  b e r e c h n e t e n  M e n g e  F o r m a l d e h y d s .  

Dureh diese Versuehsanordnung wollten wir den Verh~lt- 
nissen im Pflanzenorganismus hinsiehtlieh der Konzentrat ion der 
reagierenden Stoffe II~iher k(mmlen, als es in dem Versueh P i c- 
t e t s zmn Ausdrucke gelangte, ferner hofften wir durch den ge- 
ringen ?3berschul3 yon For~maldehyd Nebenreaktionen an der 
bereits gebildeten Base veto Typus des Tetrahydro-berberins ~er- 
meiden zu kSnnen. 

2"4g Tetrahydro-papaverin wurden in 10cm :~ Salzs:,iure 
(1 c m ~ =  0"0424 g HC1) gelSst. Nach dem Verdiinnen mit 100 cm ~ 
Wasser wurden 17"4 c m  3 whsseriger Formaldehydl5sung (1 c m 3 ~  

0"0242g Formaldehyd) hinzugegeben und dm'ch 5 Stunden hn 
Einschllii3rohr auf 1000 erhitzt. Das alkalisch gemachte I~eaktiolis- 
produkt wurde mit Chloroform a usgeschiittelt. Der Auszug wurde 
in 20 cm 3 5%iger Salzs~iure gelSst, wobei bald Ausscheidung Yon 
Kristallen eintrat, deren Menge beim eint~igigen Steheli im Eis- 
sehrank noeh zunahm. Hierauf  wurde abgesa~ t ,  mit 2 %iger Salz- 
s~ure gewaschen und im Vakuum getrocknet. Das erhaltene Chlor- 
hydra t  wog 1"82 g und stellte bereits reines Norcoralydili-ehlor- 
hydra t  vor. Ein Teil des Salzes wurde in Wasser gelSst und nach 
dem Versetzen mit Ammoliiak mit wenig Ather stehen gelassen, 
Naeh dem langsamen Verdampfeli des Athers war das amorphe 
Produkt  kristalliniseh geworden. Die erhaltene Base sehmolz bei 
150--1510 und stellte daher fast reines Norcoralydin u Der 
Misehschmelzpunkt mit Tetrahydro-pahnatin zeigte eilie starke 
Depression. 

Die aus der Mutterlauge dureh Alkalisieren und Aus- 
schfittelli mit Chloroform gewonliene Base wurde bei 0"01 mm Hg 
und einer Luftbadtemperatur  yon 220--2500 destilliert, wobei 
0"39 g iibergingen. Dieses Produkt  wurde in hhnlicher Weise wie 
;.m u Versuch mit Jod in alkoholischer LSsung de- 
hydriert ,  aus den quatern~ren Salzen dureh Reduktion tertiKre 
Basen erhalten, aus delien mittels Salzshure 0"06 g Chlorhydrat 
abgesehiedeli werden kolinten. Aueh diese Verbilidung erwies 
sich als Noreoralydinehlorhydrat .  

Die Gesamtansbeute an diesem Salz ist 1"88 g, das ist 69% 
der berechneten M'enge. 

E i n w i r k l i n g  y o n  F o r m a l d e h y d  a u f  d a s  T e t r a -  
h y d r o - p a p a v e r o l i n .  

Zur Darstelhmg des Tetrahydro-papaverolins haben wir 
Tetrahydro-papaverin dutch fiinfstiindiges Erhi tzen mit der 
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]0fachen Menge r auchender Salzs~ure auf 150--1550 ~m EinschlulL 
rohr an den Methoxylgruppen verseift. Die erhaltene Aus- 
scheidung wurde durch LSsen in heigem Wasser und Versetzen 
mit Salzsaure gereinigt, wobei das Chlorhydrat  des Tetrahydro- 
papaverolins als kristallinische F~llung gewonnen wurde. Die 
Eigenschaften dieser Verbindung stimmen mit den Angaben yon 
F r a n k  L e a  P y m a n  5 fiberein. 

2"1g Tetrahydro-papaverolin win'den in 100 cm 3 siedenden 
Wassers gelSst und in Bin Bombenrohr eingefiillt. Noeh bevor 
Ausscheidung yon Kristallen eingetreten war, wurden 13"15cm 3 
einer w~sserigen FormaldehydlSsung, die 0"315 g Formaldehyd ent- 
hielt, hinzugeffigt und dann das zugeschmolzene Rohr 5�89 Stunden 
auf 1000 erhitzt. Das Reaktionsprodukt wurde durch Eindampfen 
im Vakuttm zur Trockene gebracht und der ]~fickstand durch Be- 
handeln mit absolutem Methylalkohol und neuerliches Eindampfen 
vSllig wasserfrei erhalten. Nun wurde in 200 cm 3 absolutem Me- 
thylalkohol gelSst, eine LSsung yon 0"145g Natr ium in 1"8 cm '~ 
Methylalkohol zur Abbindung der Salzs~ure hinzugeffigt und 
dann Diazomethan, das unter Verwendung vo~ absolutem ~ t h e r  
aus 18cm 8 Nitrosomethylurethan bereitet worden war, einge- 
tragen. Naeh zwei Tagen wurde l cm 3 Nitrosomethylurethan 
zur ZerstSrung des eventuell vorhandenen Natrium~thylates hin- 
zugegeben. Dann wurde )[ther und Alkohol bei gewShnlichem 
Druek abdestilliert und der Rfiekstand bei 10 m m  Hg und 100 ~ 
getrocknet. Nun wnrde neuerlich in 200 cm ~ absolutem Methyl- 
alkohol gelSst und mit Diazomethan aus 20 c m  3 Nitrosomethyl- 
urethan versetzt. Nach zweit~gigem Stehen wurde zur Trockene 
gebracht, der Rfiekstand in verdihmter Essigs~ure gelSst und 
nach dem Versetzen mit Zinkstaub drei Stunden am Wasserbade 
erhitzt. I I ierauf  wurde heil~ filtriert, mit verdfinnter, heil]er 
Essigs~ure naehgewasehen, alkaliseh gemacht und mit Chloro- 
form ausgeschfittelt. Die hiebei auftretende Emulsion wurde dureh 
Filtrieren fiber eine dicke Lage eines Breies yon Filtr ierpapier 
gekl~rt. Beim V ertreiben des Chloroforms blieben 0"74g Rob- 
base zuriiek. Da die LSsung dieses Produktes in Salzsaure nicht 
kristallisierte, wurde ein Re~nigungsvorgang eingesehaltet, der 
einen Teil der B egleitstoffe entfernte. Die salzsaure LSsung der 
Basen wurde mit Wasser verdfinnt, mit  iiberschfissiger kon- 
zentrierter Kalilauge versetzt und mit reichlich s  einmal 
ausgesehfittelt. Das beim Vertreiben des Athers zuriickbleibende 
Produkt wurde bei 0"03 mm Hg und 21~-225" Luftbadtemperatur  
destilliert, wobei 0-31 g Base iibergingen. Diese Verbindung wurde 
in 5 c m  3 6%iger Salzs~ure gelSst und unter 5fterem Kra tzen  im 
Eisschrank einige Tage gelassen. Hiebei schieden sich 0-21 g Chlor- 
hydra t  aus. Die aus einer kleinen Mange dieses Salzes hergestellte 
freie Base sehlnolz bei 125 135 ~ ein Zeiehen, dal~ ein Gemisch 
yon Verbindungen vorlag. Nun wurde die aus diesem Salz ge- 
wonnene freie Base mit Kther gelSst. Die durch Eine~gen er- 

5 SOC. 95, 1610 (1909). 
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haltene Fliissigkeit schied naeh einigem Stehen Kristalle aus, 
die nach Schmelzpunkt (146--147 ~ und Mischschmelzpunkt 
(146--148 ~ bereits ziemlieh reines Noreoralydin vorstellten. Aus- 
beute 0"03 g. Nun wurde der Rest der Base in 5 c m  3 1%iger Salz- 
s~ure gelSst und eine Spur Chlorhydrat des Norcoralydins ein- 
ges~t. Bald schieden sich bei Zimmertemperatur K ristalle aus, 
die naeh 20 Minuten auf ein kleines Tilter gebracht und durch 
Waschen mit 4cm 3 1%iger Salzs~ure gereinigt wurden (Frak- 
tion a). Fraktion b wurde dureh 2~'4 Stunden langes Stehen nach 
dora Impfen der Mutterlauge mit Norcoralydinchlorhydrat zur 
Abseheidung gebracht, wShrend e durch zweistfindiges Stehen im 
Eisschrank und Fraktion d durch mehrtagiges Stehen der L5sung 
im Eissehrank, deren Konzentration durch Zuffigen yon kon- 
zentrierter Salzs~ure auf 7% erhSht wurde. Zur Verarbeitung 
der einzelnen Fraktionen wurde jede fiir sich in Wasser gelSst, 
mit wenig Ammoniak versetzt, mit ~ther  fibergossen und an den 
Wanden gekratzt. Beim langsamen Verdampfen des )[thers 
wurden die anfangs amorphen Ausscheidungen durchaus kri- 
stallinisch. Die Untersuchung dieser freien Basen ergab: 

Die Fraktion a wog 0-008 g, schmolz bei 148--1490 und stellte 
nach dem Mischschmelzpunkt ziemlich reines Norcoralydin vor. 

Die Fraktion b betrug 0-019 g Base, schmolz bei 147--1490 
und war gleichfalls mit Norcoralydin identisch. 

Die Ausscheidung c war bereits in der Kristallform yon den 
frfiheren Fraktionen verschieden. Sie schmolz bei 144--1450 nach 
vorangehendem Sintern. Das Gemisch mit Norcoralydin gab eine 
etwa 150 betragende Schmelzpunktsdepression. Dagegen schmolz 
ein Gemenge der erhaltenen Base mit Tetrahydro-palmatin 
(Schmelzpunkt 148--149 ~ bei 145--147 ~ so dal~ wohl Identit~it 
mit dieser Base angenommen werden kann. Dieser Befund wurde 
durch die Untersuchung der n~chsten Fraktion welter erh~irtet. 
Ausbeute 0"011 g. 

Die aus der Fraktion IV erhaltene freie Base wog 0"07 g, 
sclmmlz bei 138--1400 nach vorangehendem Sintern und kristalli- 
sierte aus w~sserigem Methylalkohol in schSnen gl~nzenden 
Bl~ttchen yore Schmelzpunkt 147--148 ~ Das Gemiseh mit Tetra- 
hydropalmatin gab keine Erniedrigung des Schmelzpunktes, da- 
gegen wurde er durch Zusatz yon Norcoralydin herabgesetzt. Da 
auch die Methoxylbestimmung den erwarteten Wert  gibt, liegt 
zweifellos Tetrahydro-palmatin vor. 
2'861mg Substanz gaben 7 '616mg Ag'J (Zeisel-Prcgl). 

C,~IH.504N. Ber. CHa0 34"94~. 
Gel.: CH~O 35'18%. 

Die bei dieser Umsetzung erzielten 3/~engen an Norcoralydin 
und Tetrahydro-pahnatin sind ungeffihr gleich. DaB die erreichten 
Ausbeuten recht schlecht waren, h~ingt damit zusammen, dal] die 
Methylierung des phenolischen Reaktionsproduktes mit Diazo- 
methan ungiinstig verl~iuft. 


