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374. C.Liebermann: Ueber Derivate des Isonarcotins.
(Vorgetragen in der Sitzung vom Verfasser.)

Die Leichtigkeit, mit der Opiansiiure sich durch (73 procentige)
Schwefelsiure mit Hydrocotarnin zu dem mit Narcotin isomeren Al-
kaloid »Isoparcotine¢ condensirt!), liess mich vermuthen, dass diese
Reaction einer grisseren Ausdehnung fihig sein méchte, sowohl indem
man Substitutionsproducte der Opiansdure bezw. auch aromatische Al-
dehyde oder Ketone, als auch andere Basen in Anwendung brichte.

Diese Erwartung ist nach der ersten Richtung, wie das Folgende
zeigt, zum Theil in Erfillung gegangen. Das Variiren der Basen ist
mir aber bisher nicht gelungen. TFiir die primiren nnd secundiren
Basen, welche mit der Opiansiiure ja so leicht durch Stickstoftbin-
dung zusammentreten (s. meine vorhergehende Abhandlung), kam mir
dies Verhalten nicht unerwartet, da ich schon friiher beobachtet hatte,
dass diese Opiansiiureverbindungen durch concentrirte Schwefelsiure
nach voriibergehender Bildung orangefarbener Sulfate bei einigem Stehen
quantitativ in ihre Componenten zerfallen, ohne dass die Spaltstiicke
sich nach anderer Richtung wieder condensirten.

Ebensowenig reagiren aber auch die gebrduchlicheren tertiiiren
Basen, wie Chinolin?) u. A. Da auch bei den dem Hydrocotarnin
im Bau niher stehenden Basen, wie n-Methylpiperidin, Kairolin,
w-Tropin, Hygrin eine entsprechende Reaction mit Opiansiiure aus-
bleibt, wie meine dahin gerichteten Versuche zeigten, so muss die
Reaction mit dem speciellen Bau des Hydrocotarnins auf’s Innigste
zusammenhingen. Auffallen muss es dabei, dass auch das Hydroby-
drastinin, welchem ganz derselbe Bau wie dem Hydrocotarniu (nur
eine OCHj-Gruppe darch H ersetzt) zugeschrieben wird, sich insofern
abweichend verhilt, als es zwar ein neaes Alkaloid giebt, dieses aber
vom Isoparcotin und vom Hydrastin durchaus abweicht. Bisher
konnte dasselbe, da es noch unicht rein erhalten wurde, nicht genauer
festgelegt werden.

Im Folgenden ist pamentlich die Einwirkung substitoirter und
entmethylirter Opiansdnren auf Hydrocotarnin beschrieben.

Diese Versuche bezweckten, durch Verdnderungen im Opiansiure-
rest moglicherweise eine Aenderung des Angriffspunktes im Hydroco-

) Liebermann, diese Berichte 29, 184,

) Eine Verstirkung der Reaction durch concentrirtere Schwefelsiure oder
missige Temperaturenerhohung darf jedenfalls nur sehr vorsichtig (siehe auch
weiter unten) angewendet werden wegen der dadurch bedingten Veranderung
der Opiansiaure bezw. Bildung von Sulfosiuren. Bisweilen, z. B. far die Iso-
parcotindarstellung lasst sich die Condensation statt mit 73 procentiger
Schwefelshure mit Eisessig und Chlofzink bewerkstelligen.
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tarnin herbeizufihren, um so synthetisch zu Derivaten nicht des Iso-
narcotins, sondern des Narcoting zu gelangen. In dieser Hinsicht be-
achtenswerth war namentlich die Bromopianséure, bei der die einfache
Resubstitution des Broms im Condensationsproduct entscheiden konnte,
welcher der beiden Formen die Verbindnng angehort, bezw. zum
Nareotin fiibren konnte.

Die Versuche mit Bromopiansiure und Methylnoropiansiure haben
nun gezeigt, dass die entstehenden Verbindungen die entsprechend
variirten Isonarcotin-, nicht Narcotinverbindungen sind. Fiir
das Nitroopiansiurederivat wird man wohl aus Analogieriicksichten
das Gleiche annehmen kénnen.

CO
>0
~CH. C12H14N03.

3 Th. Bromopiansiure und 2 Th. Hydrocotarnin werden lose durch-
einander geschaufelt und die Mischung unter Eiskihlung im Laufe 1/, Std.
in 15 Th. 73 procentiger Schwefelsiure eingetragen. Nachdem die
Mischung 1!/ Stunde im Eis gestanden hat, lisst man uater Kiihlung
20 Th, reiner englischer Schwefelsiiure zutropfen. Die Mischung bleibt
uoch etwa 1/, Stunde im Eis stehen und wird dann in Wasser gegossen,
in dem sich meist ein Niederschlag abscheidet, der aber durch mehr
Wasser wieder in Losung geht. Letztere Losung wird mit stark iiber-
schiissiger Soda gefillt, wobei die neue Base sich als kreidiger Nieder-
schlag abscheiden muss. Die Ausbeute an Base betridgt ungefihr
60—70 pCt. der theoretischen. Die Verbindung ist in Alkohol leicht
loslich und krystallisirt bei vorsichtigem Zosatz von Wasser zu dieser
Losung gut aus. Sie schmilzt bei 1750. Beim Verbrennen auf dem
Platinblech hinterliisst sie, wie auch das Isonarcotin, eine grosse
Menge voluminds aufgeblihter Kohle. Das salzsaure und das schwe-
felsaure Salz sind in der Kilte in Wasser schwer 16slich. Zum Unter-
schied von Isonarcotin, dem das Bromisonarcotin dusserlich sehr gleicht,
16st es sich in cone. Schwefelsiiure nicht mit Purpurfarbe, sondern
verleiht dieser pur eine ganz schwach gelbliche Farbung.

Die Analyse der Base ergab:

Berechuet fir Coo Hog BrNOy

Procente: C 53.66, H 4.47, Br 16.26.
Gef. » » 53.78, » 4.73, » 16.12.

Das Platiz- und das Golddoppelsalz bilden gelbe flockige Nieder-
schlige. Um zu erfahren, ob die Verbindung vom Narcotin oder Isonar-
cotin abstamme, wurde sie in verdiinnter Essigsiure mit etwas Salzsiure
und Zinkstaub 24 Stunden stehen gelassen und dann mit iiberschiissigem
Ammoniak bis zur Wiederauflésung des Zinkhydroxyds ausgefillt. Aus
der noch zinkhaltigen Féllung extrahirt man die Base mit Chloroform, und
krystallisirt sie dann aus verdiinntem Alkohol nm. Die so nahezu brom-

Bromisonarecotin, CSHRr(OCHg)gi\/
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frei erhaltene Base zeigt die Eigenschaften des Isonarcotins, nament-
lich auch dessen prichtige, rothe Schwefelsidurereaction. Es liegt also
in der Bromverbindung Bromisonarcotin vor. Wie Isonarcotin wird
auch die Bromverbindung durch Kali gefiillt, ohne vom Ueherschusse
desselben geldst zu werden, daher ist auch hier im Sinne der obigen
Formel eine freie Carboxylgruppe nicht vorhanden.
CO
Nitroisonarcotin, C¢H(NO;)(OCH;3):. >0
“CH. CyaHyy NOs.

Fiir die Gewinnung dieser Verbindung wurden in einer grossen
durch Eis gekiihlten Achatreibschale 5 Th. Nitroopiansiure mit 4 Th.
Hydrocotarnin und 25 Th. 73procentiger Schwefelsinre verrieben,
dann 25 Th. cone. Schwefelsiure zugefiigt und das Reiben mit dem
Pistill 8o lange fortgesetzt, bis alles in Losung gegangen war. Hier-
auf lidsst man 3 Stunden am kiihlen Ort stehen, und trigt die Mischung
in Wasser ein, in dem sie sich bis auf eine schwache Triibung ldst,
von der durch ein Nassfilter getrennt wird. Die Base wird dann mit
Soda gefillt und aus Alkohol, in dem sie leicht lgslich ist, durch
Wasserzusatz auskrystallisirt. Man erhilt ca. 50 pCt. Ausbeate. Die
Base krystallisirt in gelben Nadeln, die bei 205° (u. Z.) schmelzen.
Statt des obigen Zusatzes von conc. Schwefelsiure kann man auch
die Mischung mit 73 procentiger Sdure auf dem Drabtnetz vorsichtig
so lange erhitzen, bis Ldsung eingetreten ist.

Die Base lost sich leicht in Salzsiure; die Losung in conc.
Schwefelsiure ist gelb.

Analyse: Ber. fiir Cgs Hag NO3)NOv.

Procente: C 57.64, H 4.80.
Gef. » » 51.76, » 4.89.
Metbylnorisonarcotin, CsHy(OCH)(OM)<GHLS  H. NO,,
. CO
oder CG HQ(OCHa)OH\ >0
CH. C;2 H 4 NOs.

Aus Methylnoropiansiure und Hydrocotarnin genau wie fiir Iso-
narcotin (loc. cit. S. 184) angegeben dargestellt, wobei die Reaction
schon nach zweistiindigem Stehen in der Kilte beendet ist, sodass
beim Eingiessen in Eiswasser sich alles klar l16st., Beim Eintragen
der Losung in stark {berschiissige Soda fillt ein dicker flockiger
Niederschlag in recht guter Ausbeute, welcher sich aber vom Iso-
narcotin darin auffallend unterschied, dass er beim Auswaschen mit
Wasger allmihlich in Ldsung ging, und in siedendem Wasser loslich
war, ohne sich beim Erkalten daraus wieder abzuscheiden. Die
nihere Untersuchung ergab, dass hier ein Natriumsalz vorlag, auns
dem die freie Base in folgender Weise dargestellt wird: Die Natrium-
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verbindung wird mit einem starken Ueberschuss von Salzsiure (aus
1 Mol. reiner Salzsiure und 2 Mol. Wasser) angeschlemmt. Nach
kurzem Stehen ist sie dann in das schwer l5sliche Chlorhydrat des
Methylnorisonarcotins umgewandelt. Letzteres wird auf Porzellanthon
getrocknet, sein Gewicht bestimmt und die dem Salzsiuregehalt ent-
sprechende Menge Soda fiir sich abgewogen. Dann wird das Salz
in siedendem Wasser geldst und nach schnellem Abkiihlen mit der
Losung der abgewogenen Sodamenge kalt gefillt. Es fillt dabei aber
nicht nur reine Base, sondern zugleich noch wieder ein Theil sowohl
des Natriumsalzes, als des salzsauren Methylnorisonarcotins. Indem
man fleissig riihrt, tritt aber auch zwischen den beiden letzteren nach
etwa !/s Stunde vollstindige Umsetzung zur freien Base ein, die dann
statt der friiheren flockigen Form als schweres weisses Pulver am
Boden liegt. Letzteres wischt man schliesslich mit heissem Wasser
nach und erhdlt so die Base im analysenreinen Zustande. Sie scheint
so ein Molekill Wasser zu enthalten, das sie im Exsiccator nur
dusserst langsam, schoeller beim Trocknen, am besten der im Exsic-
cator schon vorgetrockneten Substanz, auf 75—80° verliert. In
siedendem Wasser ist die Base nur sehr wenig mit schwach alkali-
scher Reaction léslich. In Alkohol ist sie ziemlich leicht 15slich.
Aus siedendem Benzol krystallisirt sie beim Erkalten recht schdn,
wie sich aber spiiter zeigte, mit Krystallbenzol. Die Base wurde
daher ohne weiteres Umkrystallisiren, wie oben dargestellt, analysirt.
Analyse: Ber. fir CoyHy NO1.
Procente: C 63.15, H 5.26.
Gef. » » 63.20, » 5.34.

Die Benzolverbindung besitzt die Formel Cp;HayNO;7 + 1/2CsHe.

Analyse: Ber. Procente: C 65.75, H 5.48.
Gef. » » 66.12, » 5.82.

Die Benzolverbindung ist gegen das Trocknen bei héherer Tem-
peratur ziemlich empfindlich, und wird z. B. beim lingeren Verweilen
auf 1050 stark gelb. Es war daher néthig, das Benzol bei niederer
Temperatur abzuspalten. Dies geschah im Exsiccator iiber Paraffin,
aber allerdings nur sehr langsam. Nach 12 Tagen war die Substanz
gewichtsconstant, hatte aber so noch 2 pCt. Benzol weniger verloren,
als dem angenommenen ‘/; Mol. Benzol entsprach; offenbar dadurch,
dass die unteren Lagen der Substanz ihr Benzol nicht ganz ab-
geben konnten. Diese Substanz ergab bei der Apalyse:

Ber. fir Cg; Hy NOr.

Procente: C 63.15, H 5.26.
Gef. » » 63.51, » 5.4l.

Auch die Analyse, welche iibrigens gut genug stimmt, deutet an,

dass die Substanz noch etwa 2 pCt. Benzol enthielt.
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Methylnorisonarcotin, wie oben, ohne umzukrystallisiren gefillt
und vorsichtig gut getrocknet, schmilzt dann bei 2099 (u. Z.); die
Benzolverbindung schmilzt frisch bei 149—151°, mit der theilweisen
Abgabe des Benzols wird der Schmelzpunkt ganz schwankend,
zwischen 130—1500, aber selbst die nur noch 2 pCt. Benzol enthal-
tende analysirte Verbindung schmolz bei 148—156° (u. Z.). Erst als
ihr die letzte Spur Benzol durch Trocknen bei 75—80° entzogen
wurde, stellte sich auch hier der Schmelzpunkt wieder bei 208°
(u. Z.) ein.

Die Base lost sich in concentrirter Schwefelséiure mit derselben
prichtig rothen Farbe, wie das Isonarcotin, gebdrt also schon hier-
nach ebenfalls der Iso-, nicht der Narcotinformel an. Dieselbe Zu-
gehorigkeit folgt ferner auch aus einem auf meine Veranlassung von
Hrn. Cand. Bandow ausgefiihrten Versuch, wobei Isonarcotin beim
Entmethyliren mit starker Salzsiiure dasselbe Methylnorisonarcotin er-
gab. Alkoholische Ldsungen der Base geben zum Zeichen der freien
Hydroxylgruppe im Methylnorisonarcotin mit Eisenchloridlésung schone
Blaufirbung. Noch besser wird diese Fiirbung auf Zusatz von Eisen-
chlorid zur wissrigen Losung des Natriumsalzes des Methylnoriso-
narcotins erhalten,

Methylnorisonarcotinnatrium,
CsH(OM)(O CH) <G 1 wo,
-CO
oder CgHa3(ONa)OCHy >0 ,
CH.CHuNO;
in Wasser mit schwach alkalischer Reaction 16slich, anléslich in Alkohol,
krystalligirt gut aus siedendem Amylalkohol. Fiir die Analyse wurde
es aus der wissrigen Ldsung des salzsauren Salzes durch iiber-
schiissige Sodalosung gefdllt, abfiltrirt und aaf verglihtem Porzellan
abgesaugt. Bei 809 getrocknet.

Analyse: Ber. fiir CyyHyoNaNO;.

Procente: Na 5.46.
Gef. » » 5.99.

In ammoniakalischem Wasser ist Methylnorisonarcotin schwierig
erst beim Erwirmen 18slich. Aus der Ldsung fillt Chlorcalcium das
Calcium, Silbernitrat das Silbersalz des Alkaloids in weissen Flocken.

In der Bildung dieser Salze, durch welche sich das Methylnoriso-
narcotin vom Isonarcotin unterscheidet, erkepnt man denselben Ein-
fluss der Normethylopiansinre im Vergleich zur Opiansdure, wie in
meiner voranstehenden Abhandlung, Daher soll auch hier wie dort
zunichst unentschieden bleiben, welche der beiden Leigefiigten Formeln
die richtige ist.
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Methylnorisonarcotin  bildet mit Salz-, Salpeter-, Schwefel- und
Pikrinsiure in kaltem Wasser schwer ldsliche Salze, die sich meist
pach voriibergehender Loésung der Base schnell ausscheiden. Das
salzsaure Salz ist sehr schwer und sehr viel schwerer als das des
Isonarcotins l6slich.

Salzsaures Methylnorisonarcotin, Co1Hoy NO: . HCL
Kleine weisse Blittchen.

Analyse: Ber. Procente: Cl 8.13.
Gef. » » 3.33.

Salzsaures Methylnorisonarcotinplatinchlorid,
(Cs1Hyy NO; HCl)2. PtCly.  Gelber Niederschlag.
Analyse: Ber. Procente: Pt 16.09.
Gef. » » 15.82.

Die Reaction der o- Aldehydsiure gegen Hydrocotaruin veranlasste
den Versuch, auch Aldehyde auf Hydrocotarnin wirken zu lassen.
Der Versuch wurde mit Benzaldehyd unter den fiir Isonarcotin be-
nutzten Reactionsbedingungen ausgefiibrt.

Oxybenzylhydrocotarnin, Cg¢Hs.CH(OH).Ci2H,\yNO;.
Vor der Fillung der Base durch Soda wird eine kleine Menge nicht
in Reaction getretenen Benzaldehyds durch Ausschiitteln der sauren
Losung mit Aether entfernt. Durch Soda fillt die Verbindung harzig;
sie wird aus Alkohol, in dem sie leicht 18slich ist, durch Ausspritzen
mit Wasser krystallisirt. Sie schmilzt bei 2400 (u. Z.) und 18st sich
in cone. Schwefelsiure mit schwach gelblicher Firbung.

Analyset Ber. fir CoHay NO,.

Procente: C 69.72, H 6.42, N 4.28,
Gef., » » 69.82, $9.55, » 6.60, 6.40, » 4.75.

Die Base reagirt schwach alkalisch. Das salzsaure Salz ist zer-
fliesslich. Mit Platin- und Goldchlorid entstehen hellgelbe amorphe
Fillungen. Beim Behandeln mit Phosphoroxychlorid zum Zweck der
Wasserabspaltung bLlieb die Base unverindert. Zimmtaldehyd reagirt
in dhnlicher Richtung auf Hydrocotarnin.
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