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Da die erhaltene Quantitiit dieser Flissigkeit zur Analyse und Siede-
punktsbestimmung nicht ausreichend war, s0 missen wir es unentschieden
lassen, ob wirklich Vinylather vorlag oder vielleicht Metbylalkohol, der
ja nach den vorliegenden Literaturangahen bei dem Zerfall derartiger
Ammoniombasen als Nebenproduct manchmal beobachtet worden ist.
Theoretisch hiitten aus dem Jodmethylat des Dimethyléthanol-

aminvinylithers 8.3 g Divinylidther hervorgehen kénuen. Es ist also
zweifellos nach dem FErgebniss unseres Versuches fast die ganze
Menge des erwihnten Aethers in das oben beschriebene Polymeri-
sationsproduct verwandelt worden, welches sich beim Erhitzen unter
Abgabe von Acetylen zersetzte.

Es scheint uns nicht unméglich, dass die Polymerisation des Di-
vinylithers durch Abinderung der Versuchsbedingnngen vermieden
oder wenigstens eingeschrinkt werden kann und wir beabsichtigen,
Versuche in dieser Richtung anzustellen.

Auch die Untersuchung des Dimethylithanolaminvinylithers wird
fortgesetzt. Wir baben aus dieser Base durch Addition von Brom
und successive Abspaltung von Bromwasserstoff merkwiirdige Basen
gewinnen kénnen, deren Untersuchung noch nicht abgeschlossen ist
und iber die wir in einer spiteren Mittheilung berichten werden.

103. Ludwig Knorr: Ueber die Zerlegung des
Naphtalanmorpholins durch erschépfende Methylirung, ein
Beitrag zur Constitutionsfrage des Morphins.
[Mittheilung aus dem chemischen Imstitat der Universitat Jeuva.]
(Eingegangen am 16. Mirz.)

Meine Auffassung des Morphins') als Combination eines tetra-
hydrirten Djoxyphenanthrens mit dem Morpholinring?} griindet sich
bekanntlich auf die Umwandlung des Codeinjodmethylates in dag
Methylmorphimethin und dessen Spaltung in Methyldioxyphenanthren
und Aethanoldimethylamin.
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Ich bin seit Jabren bemiiht, auf synthetischem Wege Morpholin-
basen von bekannter Constitution darzustellen, um durch das Stadium
ibres Verhaltens bei der erschipfenden Methylirung nach A. W. Hof-
mann neue Gesichtspunkte fiir die Beurtheilung der Codeinspaltung
zu gewinnen.

In den beiden vorhergehenden Mittheilungen konnte gezeigt
werden, dass sowohl Morpholin als auch Phenmorpholin in der That
die dem Uebergang von Codein in Methylmorphimethin entsprechende
Ringsprengung erleiden.

Im Folgenden werde ich den Abbau einer Morpholinbase be-
schreiben, die ich Naphtalanmorpholin nenne, da sie den tetrabydrirten
Nuphtalinkern mit dem Morpholinring combinirt enthalt,
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Die Analogie dieser Formel mit jener Morphinformel, die ich
friiher!) als den einfachsten Ausdruck der bis dahin bekannten That-
sachen bezeichnet habe,
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ist leicht ersichtlich.

Das Naphtalanmorpholin konnte ich aus dem von Bamberger
und Lodter?) beschriebenen Tetrahydronaphtylenoxyd durch An-
lagerung des kiirzlich beschriebenen Amidoalkohols3) und Behandlang
des resultirenden Oxithylamidotetrahydro-3-naphtols mit condensiren-

den Mitteln darstellen.
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Das Naphtalanmorpholin ist eine starke, alkaloidihnliche, sehr
bestindige Base, welche bei Atmosphirendruck unzersetzt destillirt,

) Diese Berichte 22, 1117, 1118,
7 Ann. d. Chem. 288, 89, %) Diese Berichte 30, 909.
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neutral reagirende, gut krystallisirende Salze giebt und selbst aus
sehr verdiinnten Losupgen durch die meisten Alkaloidreagentien ge-
1511t wird. Es steht im gesammten Verhalten von allen bis jetzt ge-
wonnenen Morpholinbasen dem Morphin und Codein am néchsten.
Seine physiologisch sebr wirksamen N-Alkylderivate sind in der
Wirkung auf den menschlichen Organismus dem Morphin schon recht
iibnlich.

Ich werde dariiber spiiter an anderem Orte genauere Mittheilung
machen.

In einer an die Redaction der »Annalen« eingeschickten Abhand-
lung habe ich das Naphtalanmorpholin und eine Reihe seiner Derivate
ausfibrlich beschrieben, und will mich desbalb in dieser Mittheilung
auf die Schilderung des Abbaues der Base durch erschipfende Methy-
lirung beschrinken.

Durch Behandlung mit Jodmethyl ldsst sich das secundire
Naphtalanmorpholin leicht in das Jodmethylat einer tertiiiren Base,
die ich als 7-Methylnaphtalanmorpholin bezeichnen will, iberfiihren.

Dieses Jodmethylat des 1-Methylnaphtalanmorpholing kann spie-
lend leicht stufenweise aufgespalten werden und zerfillt schliesslich
in Naphtalin und Aethanoldimethylamin, ebenso wie sich das Codein in
Methyldioxyphenanthren und Aethanoldimethylamin spaltet.
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Es ist leicht ersichtlich, dass diese Formelreihe dem oben ge-
gebenen Schema der Codeinspaltung vollkommen analog ist.

Interessanter aber als diese Aehnlichkeit scheint mir die Ver-
schiedenheit zu sein, welche sich in beiden Fiillen beziiglichider
Leichtigkeit des Reactionsverlaufes gezeigt hat.

Die Hofmann’sche Aufspaltung beider Jodmethylate erfolgt
zwar fast mit gleicher Leichtigkeit; anders verhiilt es sich dagegen
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mit der zweiten Spaltungsreaction, dem Zerfall der dihydrirten Systeme
in die aromatischen Kerne und die Hydramine.

Wibrend die Spaltung des Methylmorphimething erhebliche
Schwierigkeiten darbietet und bekaontlich nur dorch Erhitzen der
Base mit Essigsiureanbydrid oder mit gasférmiger, trockner Salzsiure
in befriedigender Weise bewirkt werden konnte, zerfgllt der Dihydro- -
B-vaphtolather des Dimethylithanolamins, wie ich im experimentellen
Theil ndher ausfiihren werde, ganz ausserordentlich leicht in Naphtalin
und das Hydramin.

Es geniigt, die wiissrige Losung dieses Dibydro-jS-naphtoldthers
mit 1 pCt. Salzsiiure zu versetzen, um augenblicklich seine Zerlegung
unter Naphtalinabscheidung eintreten zu sehen.

Die Unbestindigkeit dieser Verbindung illustrirt also in aus-
cezeichneter Weise die bekannte Neigung dikydrirter aromatischer
Systeme in die echt aromatischen, d. h. wasserstofférmsten Systeme iiber-
Zugehen.

Fiir derartige Ueberginge sind zahlreiche Beispiele hekannt. Ich
erinnere an die leichte Ueberfihrung des 2.3-Dibydroterephtalsiure-
dimethylesters (durch Oxydation) in den Terephtalsiuredinethylester,
gewisser Pyrazoline in Pyrazole, an die Bildung von Pyrazinen statt
Dihydropyrazinen bei der Condensation der Aminoketone, an die
Bildung des Chinolins bei der Skraup’schen Reaction und an die-
zahblreichen Uebergiinge dieser Art in der Terpen- und Campher-
Gruppe, wie z. B, die Umwandlung von Carvon in Carvacrol und den
Zerfall des Pinylaminchlorhydrates in Salmiak und Cymol beim Er-
hitzen des Salzes iiber dem Schmelzpunkt, u. a. m. )

Die oben geschilderte, durch Siiuren bewirkte, leichte Zerlggung
des dibydrirten Naphtalinderivates in Naphtalin und das. basische
Theilstiick diirfte nach meiner Ansicht auch den Schliissel, zum Ver-
stindniss mancher merkwiirdigen, bei Alkaloiden beobachteten, noch
nicht vollig aufgeklirten Umwandlungen darbieten.

Icb bin iiberzeugt, dass z. B. die von Hesse!), Roser und
Howard?) und Freund3) beobachteten interessanten Umwandlungen
des Thebains in Thebenin einerseits, Morphothebain andererseits,
wenigstens in der ersten Phaset) der Reaction als Uebergung eines

1 Ann. d. Chem. 153, 285 63.

) Diese Berichte 19, 1596: 17, 527; Inaug.-Dissertasion, Marburg 1885.

3) Diese Berichte 30, 1357: 32, 168.

1) Die Moglichkeit, dass in eciner zweiten Reactirmsplmse sich die auf-
gespaltenen Systeme zum Furan- resp. Pyrrol-Ring na ;h Freund’s Auffassung
zusammenschliessen, soll damit nicht in Abrede grtelit werden. Dass aber
nach Freund’s Annahme sich der Furun- oder ‘l’jrl-ol-Ring in erster Phase
zanachst unter Erhaltung des dihydrirten Sy#emes bilden soll, halte ich bei
dor oben erérterten, grossen Unbestindigk et solcher Korper fir durchaus
unwahrscheinlich.
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dihydrirten in einen echten Beunzolkern analog der Spaltung meines
Dihydro-f-naphtolderivatea zu deuten sind, entsprechend dem folgenden
Schema, welchem Freund’s Thebainformel zu Grunde gelegt ist.
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Auch die Spaltung des Thebains mit Essigsiureanhydrid wird
von diesen Gesichtspunkten aus leicht verstindlich. Die oben betonte,
relative Schwierigkeit der Spaltung des Methylmorphimethins in Hy-
dramin und Phenanthrenderivat scheint es mir mit Ricksicht auf die
neuen, mit dem Naphtalanmorpholin gewonnenen Erfabrungen ausza-
schliessen, dass das Methylmorphimethin als Derivat eines Ortho-
dihydrophenanthrens entsprechend dem Schema

~CH.OH
CiaFs-OHlCH ) G, .CHy. N(CHy)s
aufgefasst werden darf, wie das frither von mir geschehen ist.

Eive derartige Verbindnong miisste sich mit iihulicher Leichtigkeit
spalten lassen wie der Dihydro-g-naphtoliither des Dimethylithanol-
amins.

Da das Methylmorphimethin drei asymmetrische Kohlenstoffatome
enthilt, welcbhe sich nur durch das Vorhandensein der Gruppen

“CH.OH und “CH.O.(CHy):.N.(CHy)

erkliiren las'sen', 80 ist man also, wie ich glaube, zu der Annahme
gezwungen, dass die Base sich von einem PParadibydrophenanthren

ableitet und démnach den Atomcomplex
P T
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enthiilt.
Die wichtigen Resu,'tate, welche kiirzlich A. Vongerichten ge-
wonnen hat!), namentlich d\e Oxydation des Morphols zu Phtalsiure

') Diese Berichte 31, zm u- 8198.
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zwingen za der Annahme, dass auch das Methoxyl des Methylmor
phimethins (Phenolbydroxyl des Morphins) am dibydrirten Benzol-
kern (I in obiger Formel) haftet.

Demnach scheinen mir fiir das Methylmorphimethin die Formeln:
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und dementsprechend fir das Morphin die Formeln:
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den heute bekannten Thatsachen am besten zu entsprechen.

Die friiher beflirwortete, damals wahrscheinlichste Annahme, dass
der Rest des Aethanolmethylamius,

CH;.N.CH;. CH,.O,
in Orthostellung dem tetrahydrirten Phenanthren eingefiigt sei,
kann heute nicht mehr aufrecht erhalten werden.

Es liegt am nichsten, die Einfiigung dieses zweiwerthigen Restes
in der Peristellung anzunehinen, welche bekanntlich bei Ring-
schliessungen die Functionen der Orthostellung zeigt.

Fiir diese Annahme scheinen mir auch die Erfahrungen zu
sprechen, welche Vongerichten bei der Untersuchung des Morphe-
nols!) gewonnen hat. -

Obige Formel I fiir Morphin scheint mir danach heute dem vor-
liegenden experimentellen Material am besten Rechnung zu tragen.

Hypothetisch ist an ibr insbesondere die Annahme der Einfigung
des Hydraminrestes in der Peristeliung.

1) Diese Berichte 30, 2439 und 31, 53, 3198.
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Ich wolite diese Speculationen iiber die Constitution des Morphins
deshalb hier mittheilen, weil sie auf diesem experimentell so schwer
zugiinglichen Gebiete vielleicht zu neuen Versuchen Anregung geben
werden.

Es ist vielleicht nicht uninteressant, diese neue Morphinformel
der Papaverinformel Goldschmidt’s gegeniiberzustellen, wobei eine
gewisse Aehnlichkeit im Aufbau leicht erkennbar wird.
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Verhalten des Methylnaphtalanmorpholinjodmethylutes beim Kochen mit
Natronlauge.

6 g Methylnaphtalanmorpholinjodmethylat warden mit 150 cem
10-procentiger ‘Natrenluuge so lange unter gleichzeitigem Durchleiten
von Wasserdampf gekocht, bis das Destillat keine alkalische Reaction
mehr zeigte. :

Der als erstes Spaltunpsproduct entstehende Dihydro-g-naphtol-
iither des Dimethyldthanolamins ging dabei langsam, aber vollstindig
mit den Wasserdimpfen ins Destillat Gber. Ein Theil der Verbindung
zerfiel weiter in Dimethylithanolamin und Naphtalin, welches sich
grosstentheils in Krystallkrusten i Kiihlrohr abschied.

Das ca. 2 L messende Destillut wurde zur vollstindigen Ent-
fernung des Naphtaling zundchst abgekiihlt und filtrirt, darauf kurze
Zeit mit Wasserdumpf bebandelt.

Durch Ausschiitteln mit ca. 1 L. Aether wurde dann das Dihydro-
naphtalinderivat extrahirt. Der gut mit Pottasche getrocknete Aether
hinterliess ein helles, schwach gelblich gefirbtes Oel von stark alka-
lischer Reaction, welches nach mehrtigigem Stehen im Vacuumexsic-
cator analysirt warde. Die Ausbeuate betrug ca 30 pCt. der Theorie.

0.1680 g Sbst. : 0.4649 g CO. H, 0.1350 g H, 0.

0.1703 g Sbst. : 9.5 cem N (7Y 747 mm).

CnHlnNO. Ber. C 77.4'.’, H 8.75, N 6.43.
Gef. » T7.05, » 8.93, » 6.65.

Der Dihydro-g-naphtoldther des Dimethylathanolamins ist ein ziem-
lich leicht bewegliches Oel von schwachem, kaum mehr an Naphtalin
erinnerndem Geruch, reagirt stark alkalisch auf feucbtes Lakmus-
papier und vereinigt sich mit Jodmethyl rasch zam Jodmethylat, dus
aus Wasser in kugeligen Krystallaggregaten vom Dissociationspunkt
ca. 140° krystallisirt.
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Die Verbindung ist leicht l3slich in organischen Lasungsmitteln
wie Alkobol und Aether, dagegen sehr schwer ldslich in Wasser.

Wissrige, anch sebr verdinnte Losungen, liefern noch mit einigen
Alkaloidreagentien, wie z. B. Quecksilberchlorid, Kaliumcadmiumjodid,
Kaliomwismutjodid, Niederschlige.

Beimn Kocben mit starker Natronlange zerfillt die Base aliméhlich
in Dimethyldthanolamin und Naphtalin. Aus diesern Grunde konnte,
wie oben angegeben wurde, nur etwa ein Drittel der Verbindung bei
der Darstellung aus dem Methylnaphtalanmorpholinjodmethylat un-
zersetzt gewonnen werden, wihrend zwei Drittel die Spaltung in
Naphtalin und Hydramin erlitten hatten.

Viel rascher als durch kochende Natronlauge wird die Zerlegung
der Verbindung durch Siiuren bewirkt. Wie oben bereits erwahnt,
werden wiisgrige L&sungen der Base auf Zusatz von Mineralsduren
nach wenigen Augenblicken milchig getribt.

Durch einen besonderen Versuch wurde festgestellt, dass die durch
Salzsiure bewirkte Spaltung quantitativ verlduft.

Das bei diesem Versuche abgespaltene Dimethylathanolamin
wurde nach dem Ablfiltriren des Naphtalins dorch Eindampfen der
salzsauren Ldsang in Form des Hydrochlorates isolirt und fiir die
Analyse in das charakteristische Aurat vom Schmp. 195° Gbergefihrt.

0.2557 g Sbst.; 0.1172 g Au.
(C4H||NO.HCI) ;\UCI;;. Ber. Au 45.9\).
Gef. » 45.584.

Analyse des Lei der Zerlegung gewonnenen Naphtalins:

0.1848 g Sbst.: 0.6332 g COz 0.1050 g H.0.

CioHs. Ber. C 98.75, H 6.25.
Gef. » 93.74, » 631,

Organische Siuren zerlegen den Dihydro-g-naphtolither des
Dimethylithanolamins betriichtlich langsamer, als die Mineralsiuren.
Nach Zusatz von Ameisensiiure zar wissrigen Losung der Base trat
die Abscheidung von Naphtalinkrystillchen erst nach einigen Minaten,
nach Zusatz von Essigsiiure erst nach einigen Stunden ein.

Die verdiinute wiissrige Lésung der Base kann demnach geradezu
als empfindlicher Indicator zur Unterscheidung von Mineralsduren und
Fettsduren dienen.

Meinem Assistenteu, Hrn. Dr. Jul. Schmidt, sage ich fiir seine
werthvolle Unterstiitznng bei diesen Versuchen besten Dank.





