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Konstitutionsaufkldarung
und Synthese von Psilocybin

Vor cinigen Monaten gelang es, das psychotrop wirk-
same Prinzip aus dem mexikanischen Rauschpilz Psilocybe
mexicana Heim in kristallisierter Form zu isolieren 2. Der
neuc Wirkstoff, der Psilocybin genannt wurde, konnte
seither auch noch in andern mexikanischen Psilocybe-
Arten, namlich in P. caerilescens Murr. var. Mazate-
corum Heim, P. semperviva Heim et Cailleux, P.
Zapotecovum Heim und . dztecorum Heim und in
Stropharia cubensis liarle aufgefunden werden3. Aus dem
in kiinstlicher Iultur verhiltnismaéssig leicht zugingli-
chen sklerotienhaltigen Mycel 2 liess sich dann eine grossere
Menge Psilocybin gewinnen, dic fiir die Konstitutionsau{-
kldirung ausreichte. Nachstehend geben wir das Resultat
dieser Untersuchungen in I'orm einer vorliufigen Mit-
teilung bekannt.

' AU Horuany, R Hrem, AL Brack und H. Koser, Exper. 74
107 (1958).
2 R Him, AL Brack, H. Koser, A, Horvaxy und R, CAILLEUX,
CoRUAcad. Seil 246, 1316 (1958),

3R, Hens und AL Horsany, Co R Acad. Sei, 247
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Die Abbauversuche und weitere Elementaranalysen
crgaben fiir Psilocybin dic Bruttoformel C,,H;,O,N,P.
(Berechnet C 50,79%,, H 6,0%,, N 9,99, I 10,99, ; gefunden
C 50,9%, H 6,29, N 9,89%, P 10,9%.) Psilocybin ist
schwer analysicrbar. Bei den ersten Elementaranalysen
bereiteten die Phosphorbestimmungen Schwierigkeiten
und fiihrten zu einer provisorischen Bruttoformel
Ci3Hg50)03N, Py, die sich als unrichtig erwies. Die richtige
Bruttoformel konnte erst anhand der nachstehend be-
schriebenen Abbauergebnisse endgiiltig festgelegt werden.

Bei der Methylierung des Psilocybins mit Diazomethan
treten zwei Methylgruppen in das Molekiil ein, und es ent-
stehteinencutralreagierende Verbindung (11) C,,H,,O,N, I’
(berechnet C 53,89%,, I{ 6,8%,, N 9,0%, > 9,99 ; gefunden
C 53,4%, H 7,0%, N 9,1%, P 10,4%,). Beim Erhitzen von
1I wird Trimethylamin abgespalten, das in Form seines
Pikrates identifiziert wurde.

Psilocybin zerfallt bei der Hydrolyse in 4-Hydroxy-
dimethyltryptamin (I11), C,,H,;ON, (berechnet C 70,69%,,
H 7,99%, O 7,8%, N 13,7%,; gefunden C 70,59%,, H 7,69,
0 7,9%, N 13,49,), und ein Aquivalent Phosphorsdure,
diec als Ammonium-Magnesium-Salz bestimmt wurde.

Aus diesen im nachstchenden Formelschema dargestell-
ten Umsetzungen ergibt sich fiir Psilocybin dic Kon-
stitution L.

Die Strukturformel I konnte durch Totalsynthese ge-
sichert werden. Ausgehend von 4-I3enzyloxy-indol? wurde
nach der Oxalylchlorid-Methode? 4-Hydroxy-dimethyl-
tryptamin (I11) aufgebaut, das mit dem phosphorfreien
Iydrolysenprodukt des Psilocybins identisch war. Ver-
esterung der phenolischen IHydroxylgruppe in 111 mit
Dibenzylphosphorylchlorid und anschliessende reduktive
Debenzylierung  fiihrte zu 1, C,,H,,O,N,I> (berechnet
C 50,79%, H 6,09%,, N 9,99, I’ 10,99 ; gefunden C 50,39,
H 5,99%, N 9,79%, I’ 10,5%). IR.-Spektrum (vgl. AbD. 1)
und alle iibrigen Iigenschaften stimmten mit denen des
natiirlichen ’silocybins iiberein.

1 A, Stori, V. TROXLER, J. PeyeEr und A, Horsany, Helv. chim.
Acta 38, 1152 (1955).

5 M. I SeeeTer und W, C. ANtnony, J. Awmer. chem. Soc. 76,
65209 (1951).



Psilocybin ist die erste in der Natur aufgefundene phos-
phorylierte Indol-Verbindung. Ferner liegt hier das erste
natiirlich vorkommende Tryptamin-Derivat vor, das in
der 4-Stellung des Indol-Systems mit einer Hydroxyl-
gruppe substituiert ist.

Dice Analysen wurden im mikroanalytischen Laboratorium San-
doz (Dr. W. SCHONIGER) ausgefiihrt, die Spektren in der spcktral-
analytischen Abteilung (Dr. H. G. LEkmaNN) aufgenommen.

A. HorMmaNN, A. FrEY,
H.OtT, TH. PETRZILKA
und ¥. TROXLER

Pharmazeulisch-chemisches Laboratoviwm Sandoz A.G.,
Basel, 16. September 1958.

Summary

The structure of Psilocybin, the psychotropic active
principle of the Mexican mushroom Psilocybe mexicana
Heim, has been elucidated. Psilocybin is the phosphoric
acid ester of 4—hydroxy‘dimethyltryptaminc.This structure
was confirmed by total synthesis.





