
Zur Konstitution des Calycanthins. 

I. 1Viitteilung: A b b a u  des  C a l y e a n t h i n s  mi~ S i l b e r a c e t a t .  

Von 
E. Spiith ~, w. M. d. 5sterr. Akad. d. Wiss., W. Stroh, E. Lederer 

und K. Eiter. 

Aus dem II.  Chemisehen L~boratorium der Universit~t Wien. 

(Eingelangt am 24. Jan.  1997. Vorgelegt in der Sitzung am 20. Eebr. 1947.) 

Die Samen des Gewfirznelkenstr~uches Calyeanthus glaueus Wflld. 
und  Calyeanthus floridus L. sowie die Calyeanthus~rten Calyeanthus 
oecidentalis Hook. et Am.  und die Samen des in Asien heimischen Strauehes 
Maeratia praecox Rehd. und Wfls. (Calycanthace~e) 1 enthalten Alkaloide, 
die bereits ira Jahre 1905 yon H. M .  Gordin 2 isoliert wurden. Der fiber 
sein Sulfat oder in sp~teren Arbeiten fiber sein Hydrochlorid gereini~e 
Hauptbestandtei l  der Droge erhielt yon G. R.  Eccles ~ die Bezeiehnung 
Calycanthin. Dieses Alkaloid schmilzt wasserfrei bei 243 bis 244 ~ G. Bar- 
get, J .  Madinavei t ia  und P.  Streuli 4 linden ffir Caiycanthin den Schmp. 
216 ~ der n~ch vorhergehendem Trocknen im Yakuum auf 244 ~ steigt. 
E. Spiith und :W. Stroh 5 sublimierten Calycanthin im Hochvakuum und 
best immten den Schmp. mit  245 ~ Fiir unsere Arbeiten wurde ein 
Calycanthin verwendet, das durch wiederholtes UmlSsen und Hochvakuum- 
sublimation einen Sehmp. von 245 ~ zeigte. 

Ein in den Mutterl~ugen aufgefundener zweiter isomerer Bestandtefl,  
das Isocalycanthin, besitzt nach H. M .  Gorclin ~ wasserfrei einen Sehmp. 
von 235 bis 236 ~ nach R. H.  F .  MansIce und L.  Marion  6 einen solchen 
yon 214 ~ 

1 j .  Amer. chem. Soc. 51, 1836---39 (1929). 
2 j .  Amer. chem. Soc. 97, 144, 1418 (1905). 
3 Proc. Amer. Pharm. Assoc. 1888, 84, 382. 
4 j .  chem. See. London 1939, 510. 
5 Ber. dtsch, chem. Ges. 58, 2131 (1925). 
6 Canad. J. Res. Sect. A i7, 293--301 (1939). 
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H. Gordin ~ ermittelte fiir die yon ihm isolierte Verbindung vom 
Schmp. 243 bis 244 ~ die Bruttoformel zu CnHltN ~. E. S19gth und W. Stroh 5 
konnten durch 3/iolekulargewiehtsbestimmungen am Jodhydrat  des 
Calycanthins zeigen, dal] die von Gordin ermittelte Bruttoformel zu 
verdoppeln ist. Elementaranalysen, die yon G. Barger 4 und R. H. F.  
Manslce und Mitarbeitern 6 durchgefiihrt wurden, ergaben Werte, die 
am besten der Formel C~H~6N 4 entsprechen. 

G. Barger und Mitarbeiter stellten auf Grund yon Abbauergebnissen 
am Calyeanthin Iiir dieses Alkaloid die Konstitutionsformel I auf. Be- 
griindet wurde diese Formulierung durch folgende analytisehe Befunde: 
Im Molekiil des Alkaloids befinden sich bei 22 ~ zwei aktive H-Atome; 
bei 90 ~ wird naeh der Methode von Zerewitino]] jedoch die f/Jr vier aktive 
H-Atome berechnete Menge Methan frei. Die Methylimidbestimmung 
ergab eine N-Methylgruppe im Molekiil. Die Darstellung des quart~ren 
Salzes mit Jodmethyl  ging bei niedriger Temperatur nur unvollkommen 
vor  sieh, wogegen bei der l~ngeren Einwirkung yon Jodmethyl  ira Bomben- 
rohr bei 100 ~ ein Jodmethylat  resultierte, das um ein N-Atom weniger 
besaB als die Ausgangsbase. Der S~ickstoff sollte in Form eines Ilfichtigen 
Amins eliminiert worden sein. Die durch Destillation mit Natronkalk 
und Calciumoxyd erhaltenen, h~upts~chlich pyrogenen Abbauprodukte, 
wie N-Methyltryptamin, Calycanin CI~H10N ~ (Schmp. 310~ 3-Carbolin 
(Norharman), 8 eine Verbindung CI~H10N ~ (Sehmp. 183~ vermutlieh 
9-Methyl-3-carbolin, eine bei der Einwirkung von Benzoylchlorid auf 
Calycanthin erhaltene Benzoylverbindung, die bei der Oxydation mit  
Kaliumpermanganat Benzoyl-N-methyl~ryptamin lieferte, sollten die 
Formel I sichern. Die bei der Zersetzung von Calyean~hin mit Calcium- 
oxyd erhaltene Verbindung Ci6H10Nl, Calyeanin genannt, sollte demnach 
die Struktur I I  besitzen. Nach dieser Auffassung stellt also Calyeanthin 
eine Verbindung dar, in der zwei Tryptaminreste miteinander kondensiert 
sind. 

Der kanadisehe Forscher R. H. F. Manslce ~ fiihrte gleiehfalls mehrere 
Arbeiten zur Konstitutionsaufkl~rung des Alkaloids durch. In  einer 
Reihe yon Abhandlungen land er wie G. Barger ebenfalls zwei aktive 
H-Atome, eine N-Methylgruppe, ein um ein N-Atom/~rmeres Jodmethylat  
sowie neben einer gr6Beren Anzahl yon Abbauverbindungen 3-Carbolin 
(Norharman), Calyeanin, dessen Bruttoformel zu C~lH13N z oder C21H15N~ 
bestimmt wurde, und ein Dibenzoylcalycanthin Ca~Ha4OIN 4 (Schmp. 235~ 

7 j .  Amer. chem. Soe. 83, 1626 und friiher. 
s Die Vorschl~ge zur  2ffomenkla~ur der Carboline yon J . M .  Gutland, 

R. Robinson, J. Scott, S. Thornley [J. chem. Soe. (London) 1929, 2926] sowie 
des Generalregisters des Chem. Zbl. 1980~84 und der neuesten Auflage yon 
Th. A.  Henry, ,,The Plant Alkaloids", wurden beibehalten. 

a Canad. J. Res. Sect. A 17, 293--301 (1939) und friiher. 



Zur Konstitution des Calycanthins. 13 

/\ /\ 
A B CNH 
%/\/\/ 

F N 

I 

~ \ _ _ / %  

~ / \ / \ ~  

N 

JY 
IV 

\ / /  
I I  

,)\ /~ 

% / \ / ~ / /  
N 
H 

H3C \s% 

(Y 
\ / /  
V 

I Va 

"/\N/(s 
H 

I 
\ /\ 

i / x ? / ~ ' c H ~ '  L , ~ %  

~ .  CO. C s ~  
/ \ /  

C~H 5. CO. NH. HC 

VI VII 

A IB C N . C H  3 

[ F 
/\/\ 

/ C, Ha 
HN G D I 

NH 
\/\/ 

E 
\/ 
III 

Auch aus einem der geaktionsprodukte der Phthals/~ureanhydrid-Ein- 
wirkung auf C~lycanthin (Formel VII) schloB er, dab dem C~lycanthin 
die Strukturformel H I  zuzuschreiben sei; analog sollte das bei der Selen- 
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dehydrierung des Calyeanthins en~standene Calycanin die Formel IV 
oder V besitzen.* Das Auftreten yon Benzoyl-N-methyltryptamin bei der 
Permangan~toxydation des Dibenzoylcalyeanthins interpretierte Manske 
dahingehend, dal~ der Carbolintefl des Calycanthins bei der Benzoylierung 
mit Alkali eine RingSffnung erf/~hrt. Die in der Folge ffir die Dibenzoyl- 
verbindung angegebene Struktur VI vermag das Auftreten yon Benzoyl- 
N-methyl tryptamin nieht zu erkl/~ren. 

Das Abweichen dieser Befunde voneinander und die Ann~hme so 
vSllig versehiedener Konstitutionsformeln liel~en die Uberprfifung der 
analytischen Ergebnisse notwendig erseheinen, bzw. mul3ten auch im 
Hinbliek auf die grol~en Besehaffungsschwierigkeiten der Droge neue 
MSgliehkeiten zur Aufkl/~rung der KonstRution des Calycanthins gefunden 
werden. 

Wir haben nun Calye~n~hin in l%iger  Essigs/~ure dureh 5stfindiges 
Erhitzen mit Silberaeetat am RiiekfluBkfihler der Oxydation unterwoffen. 
Bei der im experimentellen Teil n/~her besehriebenen Aufarbeitung 
wurden zwei Verbindungen erhalten. Die Hauptmenge stellte eine 
Substanz dar, die nach wiederholter Reinigung den Schmp. 115 bis 1169 
besaB. Die Elementaranalyse dieser Verbindung, die geeignet ersehien, 
die wiehtigsten Anhaltspunkte fiir den Bau des C~lyeanthinmolekfils zu 
liefern, stimmte ~uf die  Bruttoformel C12H10N~.. Die Abbaubase zeigte 
in versehiedenen L6sungsmitteln eine ausgepr/~gt blaue Fluoreszenz, ihr 
in Methylalkohol sehwer 16sliehes Pikrat  h~tte den Sehmp. 243 ~ unter 
Zersetzung. Die Verbindung wurde fiber ihr schwer 16sliches Chlorhydr~t 
gereinigt; aus den Mutterlaugen konnte ein rotgelbes, stark naeh Indol 
rieehendes, nieht krist~llisierendes 01 erhalten werden, dessen in Methyl- 
alkohol gu~ers~ schwer 15sliches Pikrat den Zersetzungspunkt 235 bis 236 ~ 
zeigte. 

Bei der Bestimmung yon Methy]imid an der Verbindung veto Schmp. 
115 bis 116 ~ wurde der einer N-Methylgruppe enSsprechende Wert ge- 
funden. Aktiver Wasserstoff naeh Ze,rewitinoH war nieh$ naehzuweisen; 
damit stimmt fiberein, dal~ beim zweistfindigen Erhitzen der Abbaubase 
mit Essigs/~ureanhydrid und wasserfreiem Na~riumacetat auf 140 ~ wieder 
die ursprfingliche Verbindung unver/~nder$ erhalten wurde. Die Prfifung 
auf C-Methylgruppen im Molekiil naeh der Methode yon Kuhn-Roth 
zeigbe die Abwesenheit derselben an. 

* Der eine yon uns (K. Eiter) erhiel$ erst w/~hrend der Drueklegung 
dieser Arbeit Kenntnis yon einer Ver6ffentliehung 15. Marlons, 1~. H..F. 
Manskes und Marshall Kulkas fiber Calyeanin (Canad. J. Res. B. ~.4, 224 bis 
231 [1946]); es wurde die Verbindtmg Formel V synthetisier$ und mit Caly- 
canin als nieht identlseh befunden. Die Au$oren nehmen ffir Calycanin u. a. 
die Konstitubionsformel V a an. 
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Experimenteller Teil. 

O x y d a t i o n  y o n  C a l y c a n t h i n  m i t  S i l b e r a c e t a t .  

3 g  Calycanthin, die in der W/~rme in 200 ecru l%iger  Essigs~ure 
gelSst und mit 17,6 g Silberaeetat versetzt wurden, wurden am Riiek- 
fluBkfihler 5 Stunden im gelinden Sieden erhalten. Von dem nach dieser 
Zeit ausgesehiedenen Silber wurde abffltriert, das Fil~er zweimal mit 
je 50 cem heiBer l%iger  Essigs~ure naehgewasehen und das rotbraune 
Filtrat  naeh dem Ammoniakalischmachen im Extraktor  mit ~ ther  
extrahiert. Die ~therl5sung ergab nach dem Trocknen mit Pottasehe 
und Eindampfen einen 51igen Riickstand, der im Vakuum yon 1 Torr 
destilliert wurde. Bis 220~ Luftbadtemperatur  wurden 0,485g eines 
rotbraunen Oles, das bald erstarrte, iibergetrieben. Das Destillat warde 
in wenig Methanol gel5st und mit 50 ccm Salzs~ure 1 : 10 versetzt. Das 
sofort ausfallende Basenhydrochlorid wurde zweimal aus heiBem Wasser 
umgelSst und endlich die vollkommen wefl]e Verbindung nach dem LSsen 
in heiBem Wasser ammoniakalisch gemacht und die LSsung mit viel 
~ ther  dreimal erseh5pfend ausgeschfittelt. Noehmalige Destillation er- 
gab ein bei 1 Torr und 110 bis 120 ~ Luftbadtemperatur fibergehendes 
farbloses 01, das sofort zu weiBen Kris ta l len erstarrte. Uml5sen der 
Verbindung aus ~ther '  und nochmalige Vakuumdestillation erh5hte 
schlieBlich den Sehmp. auf 115 b i s  116 ~ 

CI~H10N ~ Ber. C 79,08, H 5,54, lq 15,38. 
Gel. C 79,02, H 5,38, 1~ 15,38. 

Meth yllmidbestlmmung : 

4,383 mg Sbs~. : 3,71 ccm n/30 Na2S~O 3 (dreimalige Destfllation). 

CllHTN.NCH a Ber. CH3 8,25. Gef. CH 3 7,06. 

Pi]crat der Verbindung C12H1oN2. 20 mg der Base wurden in 1 ccm 
Methylalkohol gel5st und mit 0,503 ecru einer 5%igen alkoholischen 
Pikrins/~urel5sung versetzt. Es fiel sofort eine gelbe Verbindung aus, 
die nach dem Absaugen und Waschen mit Methanol bei 243 ~ unter Zer- 
setzung schmolz. 

Cl~H101q~.C6H3OTN8 Ber. C 52,56, H 3,18. Gef. C 53,33, H 3,94. 

Die ammoniakaliseh gemachten Mutterlaugen des Basenhydroehlorids 
wurden gleiehfalls ausge/~thert und bei 1 Torr destflliert. Bei 200 ~ Luft- 
badtemperatur gingen 0,098 g eines rotbraunen Oles fiber, das sehr stark 
naeh Indol roeh und nieht zur Kristallisation gebraeht werden konnte. 
Es wurde in wenig Methanol gelTst und mit methylalkoholischer Pikrin- 
s/~ure versetzt, wobei sofort ein gelbes Pikrat in ~einen Nadeln ausfiel, 
das in Methylalkohol sehr sehwer 15slieh war und nach zweimaligem 
Uml5sen aus Methanol den konstanten Sehmp. 235 bis 236 ~ (Zersetzung) 
zeigte. 
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CI~HI~N~.C~HaO~N a (?) Ber. C 52,30, t t  3,66. Gef. C 52,37, H 3,68. 

Acetylierungsversuch der Abbaubase. 1 0 r a g  der Abbauverbindung 
wurden im Kugelrohr mit 1 ccm frisch destilliertem Essigs~ureanhydrid 
und 50 mg wasserfreiem •atriumacetat zwei Stunden zum Sieden er- 
hitzt, zur Zersetzung des iiberschiissigen Anhydrids in Wasser eingetragen, 
am n~chsten Tag schwach ammoniakalisch gemacht und sofort mit viel 
~ther  ausgeschfittelt. Nach dem Trocknen der ~therischen LSsung wucde 
der Rfickstand bei 1 Torr destilliert, wobei ein farbloses, sofort kristalli- 
sierendes O1 fiberging, das, aus ~ther-Petrol~ther umgel5st, einen Schmp. 
yon 113 bis 114 ~ zeigte. Im Gemisch mit der Abbauverbindung vom 
Schmp. 115 bis 116 ~ t ra t  keine Depression e in .  Es war also unveri~ndertes 
Ausgangsmaterial. 


