
CsH+NnC1s + 2Cla€I12N2. Bcr. C 66.30, €I 5.15, N 35.47, CI 13.08. 
Gel. D 66.87, D 5.39, D 15.55, B 13.37. 

Die Substanz verpufft bei 1210. In kaltem B e n d  ist sie nahezu 
unloslich, heides dagegeri lBst tuit tiefroter Farbe: Beim Erkalteu 
scheiden sich die Yioletten Krystalle unveriindert wieder aus. Aus der 
Benzollosung des Korpers lZ3t sich durch Schiitteln mit verdiinuter 
SchwefeIsLure das Benzidin als rein weiBes SulIat herausnehrnen. 
Chloroform und Aceton losen die Substauz schon in  der Kiilte mit 
rotgelber Farbe unter Dissoziation nuf. 

126. Paul Rabe und Andrew Mc Millan: Zur Kenntnis 
des Qnoskopins (roc. Narkotins). 

[Aus den1 I. Chcmisclten Institut, der Universitat JenaJ 
(Eingegangan an1 14. 3Ilirz 1910.) 

Dau G n o s k o p i n  hat H. S m i t h ' )  im Jahre 1878 in den bei der 
Heinigung des Xarkotins hinterbleibeuden hlutterlaugen aufgefunden. 
Spiiter zeigten T. und H. S m i t h  & Co.'), dali es mit Narkotin 
iwnier  sei und aus ihni durch Rrhitzen niit Eisessig auI 130° er- 
halten werden konne, und daIj es bei der Hehandlung mit Schwefel- 
skure und Braunstein dieselben Produkte wie Nnrkotin lietere. 

Mit weiteren Umsetzungen des Gnoskopins hat  sich G .  F r e r i c h s a )  
beuchaftigt. Er bekam beim Schmelzen (unter Zusatz von Barnetoff, 
uni die ZersetzunRstemperattir zu miidigen) Mekonin und fiihrte es  
beim Behandeln seines Jodmethylats, entsprechend den yon R o s e r  '), 
sowie von F r e u o d  und F r a n k f o r t e r 5 )  beim Narkotin gemachten Er- 
Sahriingen in Narcein ubcr. Auf Grund dieser Beobachtungen karn 
er zu dem SchluB: 

DDa dns Gnoskopin gcnau tlns gleiclie Narcein liefert wie das Narkofin, 
so kann der Unterschied in dor Struktur cler beiden Isomeren bur sehr gc- 
ring sein und liann nur in einer Verschiedenheit der Art der Bindung zwischen 
dem Opiansiure-Rest und dem Hydrokotarnin-Rest bestehen, welchc bei der Ril- 
dung des Narceins aieder aufgelioben wird.a 

Endlich hat  vor wenigen Jahren der e k e  von uns das (;nos- 
k opin wegen seiner bis dnhin iibersehenen Iudifferenz gegenuber den] 

I )  I'harm. Jourii. Trans. [:I] 9, 8.3 [ IS iB ] ;  Cbemischer Jahresbericlit von 

a) Phnmt. .lourn. Trttlls. 52, 794; dicse Berichte 26, Ref. 593 [1693]. 

') Ann. d. Chem. 24i, 167 IlSSSl. 

L i e b i g  und R o p p  1578, 873. 

Arch. d. Pharnt. 241, 259 [1903]. 
5 )  Ann. d. Chem. 277, 57 [1893]. 
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polarisierenden Licht als r a c e m i s c h e s  N a r k o t i n  angesprochen untl 
die esperimentelle Priifong dieser Vermutung in Aussicht gestellt. 

Den vorliegenden Reweis beabsichtigteii wir irn Kabmen einer 
grijl3eren Untersuchung fiber die H y d r a m i n - S p a l t u n g ' )  bei Narko- 
tin und Hydrastin zu erbringen. Indessen not& uns  eine Notiz -ion 
W. H. P e r k i n  j u n .  und R. R o b i n s o n :  Synthese von d,l-Narkotin 
(Gnoskopin) '), unsere Resultate zu veroffentlichen. 

Zur D a r s t e l l u n g  cles Gnoskopins  erhitzt man zweckmaflig 
Narkotin mit absolutem Alkohol unter Druck oder mit verdiinntem 
Alkohol. 

10 g Narkotiu und 1.50 ccm absoluteti Alkohols wurden 
im Rohr 6 Stunden bei 1750 erhitzt. Aus der Reaktionsfliissigkeit hatten 
sich nnch dem Erkalten 3.5 g Gnoskopin abgcschieden. Eine Aufarbeitung 
der Muttcrlauge empfiehlt sich wcgen weitgehender Zersetzung nicht. 

Versuch 2. 50 g Nnrkotin, 800 ccm Alkoliol und 800 ccm Wasser 
wurdrn 8 Tage am Rhckflulkuhlcr gckocht. Aus der erkalteten Lbsung 
waren 6.5 g Gnoskopin nuskrystallisicrt. Bci der Aufarbeitong der Mutter- 
huge resultierten 

V e r s u c h  1. 

2.0 g Gnoskopin, 
3.0 n Nornarceina), 
1.5 D Mekonin, 
1.0 n Kotnrnin. 

Z u s a r n m e n s e t z i i n g  i ind I ~ i g e n s c h a f t e n .  Drts in der fruher 
nogegebenen Weise ') aus Chloroform-Alkohol umkrystdlisierte Gnos- 
kopin diente zu Iolgenden Analysen und der noch fehlenden Mole- 
kulargewichtsbestimmung ')). 

0.1016 g Sbst.: 0.2378 g COz, 0.0487 g HsO. - 0.3477 g Sbst.: 11.2 ccin 
N c240, 749 mm). - 0.2715 g Sbst. bewirkten heim Anfldsen in 12.21 g Ben- 
zol eine Siedepunktserhijhung von 0.156". 

C ~ ~ H ~ S O ~ N .  Ber. C 6393, I1 5.57, N 3.39, MoLGew. 413. 
Gcf. 63.83, n 5.33, 3.65, 381. 

1) hnn. d. Chem. 866, 378 [1909]. 
2) Chemiker-Zeitung 84, 249 (Cathen, 10. Marz 1910). 
8) Dime Berichte 40, 3280 [1907]. ') Ebenda. 

Beim N a r k  o t i n  ist bisher cine Molekulargewichtsbestimmung nicht 

0.3540 g Sbst. bewirkten beim Aufl6son in 11.92 g Banzol eine Siede- 

QsH2301N. Ber. Mo1.-Oew. 413. Gef. Idol.-Gew. 428. 

nusgefhhrt worden. Wir haben die Lucke ansgefiillt. 

punktserhehung von 0.185O. 



h i s  gereiriigte Gnoskopin vorn Scbmp. 232-233O') Kist sic11 
ariflerorclentlich scliwer in Alkohol a), schwer i n  Benzol, leicht in 
heiBeni Cliloroforrii. Kine Chlorofornilosung (c = 1.055) gab in] 
2-dm-Rohr keine Ijrehung; Guoskopiu ist dalrer optisch iunktiv. 

In] V e r h a l t e r i  g e g e n  i i b e r  S a u r e n  o d e r  A l l i a l i e n  gleicht 
dns (inoskopin vollkolnnien dein Nnrkotin und stellt daher ebenfalls 
ein basisches Lacton dar. Es blHut, in verduontein Alkohol suspen- 
diert, rotes 1,ackniuspapier. 

Das a a l z s a u r a  Gnoskopin ' ) ,  niit clcr berechneten Menge alkoholischer 
Salzsiiure bercitet, krystnllisicrt in  farblosco Nadcln, die bei 238O unter Zcrsct- 
zung schmelxan. Dns Yalz erleidct bcim UbcrgicSen mit Wasscr fast momentan 
Irydrolysc unter Abschciduog dcr Base. 

0.8594 g Sbbt.: 0.1136 g AgU. 

Das g c l h  P i l i ~ a t  schniilzt hi ISY, cl;is gclhbraiine P i k r o n o l a t  bci 
232" iintcr Zersetziing. 

Eiri Natr iunisnlx lafit siclL :ius tlcm Gnaskopin durch OfFnung dcs 
Lnctnnringcs wohl in rcrdiinnt-alkoholisclicr 1,iisiing Iicrstellcn, abcr nicht i n  
fcstcr Yorni isolieren, dn bcim Hiricngcn Gnoskopin nls die am schrerstcn 
IG.-liclic Vcrbinclung zuerst nusfallt. 

D;is G n 0s kopin-  j od i i i  c t h y la  t hat s c h n  I'rc r ic  h s ') kurz beschrieben. 
l\.ir fiigen tlio .\ngabe dcs %crsetrniigsllulilits, cn. lGS", uiid seine Bereitungs- 
weiee hinzu. 

6 g Gnoskopin wnnlcn init 200 win Alkoliol und itberschiissigem Jocl- 
rnathpl S Stunden am Riickfliillkfililcr ertiitxt, wobci die 1 3 8 s ~  allmgblich in 
Liisiin~ ging. Dann nnnlc tlns gcbil~lctc: ,Joclmethylat durch Einengen zur 
A bwlieirlung gebraclit. 

Die S p a l t r i n g e n  tles ( i n o s k o p i n s  rerl:ruIen in ganz der  
gleichen Weise wie die des N:irkotins. Bisher sind beschrieben 
\vorden: Oxydntion riiit Schwefelsiiure unt l  Braunstein ">; Schmelzen 
niit Harnstoff "); Krhitzen mit vertliinnter Essigsaiire unter Bildung 

Cs?lJ23OTN.HCI. Bcr. CI 7.89. Gcf. C1 7 82. 

I )  Dieser Sclrmclzpnnlit Iintlct sich :iuch in dcr crsicn Publikrttion iibcr 
Giioskopin (Pliarni. Jourii. Trans. 1.31 9, Xf [1878]) angcgehcn. Spittcr wurtlc, 
wohl an wcnigcr rcincn I'riiparatcn, iinmcr 228" bcobnchtct. 

:) 11. S m i t h ,  I'harni. .lourn. Trans. [3] 9, 82 [1878]: 1:1500 Tle. kaltcm 
Alkohol. 

3) Dic .2nF;:ibcri yon T. uncl 11. Sinittl,  I'harm. .lourn. Trans. 5%, 794 
(18931 iiber die Bildung cines Chlorhydrats, C ~ ~ H ~ s O 7 S . I i C l  + 380, aus 
scliwach ringesiiueikr v&iger Jldsung lirben wir nicht nachgeprtift. 

I) h c h .  d. I'harm. 941, 268 [19(J3]. 
") 'r. nod kl. S m i t h  h Co., I'burm. Journ. Trans. 52, 794 [1893]: 

diese Berichte 86, Hcf. 593 [1895]. 
Frcr ic l i s ,  Arcli. t l .  I'lm-ni. 241, 268 [1903]. 



von Nornarcein I ) ;  Urnwandlung des Jodmethylats in  Narcein '). Wir  
haben noch zwei weitere Parallelversuche durchgefiihrt. 

Oxydat ion  init Sa lpe tersauro9 .  Versuch  mit  Gnoskopin :  1.3 g 
Base wurden niit 3 g Sdpetersilurc vom spez. Gewicht 1.4 im Waseerbad bei 
500 3 Stunden e r w h t .  Dabei schmolz das Gnoskopin zu einer gelbliohen 
Masse, die sicli ohne Entwicklung von Stickoxyden auflbste. Bus der Re- 
aktionsflhssigkeit lieBen sich nach Ubersiittigen mit Natronlauga 0.5 g Kotar- 
nin (7oo/o der Theorie) mit Hilfe von .ither isolieren. 

Versiich mi t  Narkot in :  3.9 g Alkaloid lieferten bei eutsprechender 
I%ehandlung 2.0 g Kotarnin. 

Spa l tu i ig  d u r c h  E r h i t z e n  m i t  Wasser .  Nach den Angaben der 
Literatur') sol1 Narkotin beim Erhitzen mit Wasser unter Druck nach dor 
Gleichung 

i n  Hydrokotarnin und Opiansaurc zerfallen und die so gebildete Opiansaurc 
gleich weiter in Mekonin, CloHloO,, unter Reduktion ond Lactonbildung 
iibergehen. Nach unsercn Beobachtungen scheinon dime Angaben richtig zu 
sein. 

Versnch  mit  Narkot in .  5 g Narkotin murden mit 8 g  Wassor 
7 Stunden auf 1400 i i n  Rohr erhitzt. hus dcm Keaktionsprodukt l iden sich 
nach den1 Vereetzen mit Salzsaure 0.2 g Mekonin als neotraler und nach 
Ziisatz von Alkali 0.2 g Hydrokotarnin als basischer Bestandteil isolieren. 

V e r s u c h ' m i t  Gnoskopin. 5 g Gnoskopin gaban, rnit 30 g Wasser in 
gleicher Weiee erhitzt, 0.2 g Mekonin uod 0.05 g Hydrokotarnin. 

V e r s u c h e ,  d a s  o p t i s c h  i n a k t i v e  G n o s k o p i n  z u  a k t i -  
v i e r e n .  Die Salze des Gnoskopios mit den optisch-aktiven Siiuren 
Wein-, China-, Camphersulfo- und Brom-camphersulfosaure sind samt- 
lich wegen geringen Krystallisationsvermbgens nicbt fur eine fraktio- 
nierte Krystallisation zu gebrauchen. Wir muBten daher uosere Zu- 
flucht zu einem Snlx der quartaren Ammoniumbase nehmen, niimlich 
z u  dem bromcarnphersulfosauren Gnoskopinmethplhydroxyd. Zuerst 
beschreiben wir  das betreflende Salz der Narkotinreihe. 

N a r k  o t i  n in e t h y 1- b ro m c a  m p  h e r s  u If o q at. Man gewinnt es 
durch Umsetzung von Narkotiojodrnethylat mit bromcamphersulfo- 
saurem Silber iu waBrig-alkoholischer Losung. Das Salz scheidet sich 
i n  Form von farblosen Niidelchen ab, die bei ca. 2310 unter Zer- 
setzung schmelzen und sich sehr schwer i n  Wasser h e n .  

0.3074 g Sbst.: 0.0988 g BaSO,. - 0.3260 g Sbst :  5.8 ccm N @A0, 
748 mm). 

CmHizsOrN + HsO = CioHisOsN + CioHioOs 

1) Rabe,  diese Berichte 40, 3380 119071. 
*) F r e r i c h s ,  Arch. d. Pharm. 241, 268 [1903]. 

Anderson ,  Ann. d. Chem. 86, 187 [1853]. 
3 Diem Bericlite 8, 550 [1875]; 9, 73 [l876]. 
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C&sH40011NBrS. Ber. N 1.90, S 4.34. 
Gef. s 2.01, B 4.49. 

Optischea Drehungsvcrmijgen in absolntem .ithylalkohol: teobachtetcr 

Gn 0 s  k o  pin me t h J 1 - b r o  m cam p b e r  s u l  f o n at. Es wurde in 

0.4146 g Sbst.: 0.1382 g BaSO,. 

Winkel a $ (200 mm) = + 5.080 (c = 2.515); also [a]? = + 101.00. 

gleicher Weise aus Gnoskopinjodmethylnt bereitet. 

(&H+oOllNBrS. Ber. S 4.34. Gel. S 4.56. 
Das Salz wurde durch Abkiihlen seiner ubersiittigten wiil3rigen 

Optisches Drehnngsvermcigen in absolutem -J tliplalkohol : bcobachteter 
Lbsung erst auf 500 und d a m  niif 30° in zwei Fraktionen zerlegt. 

Winkel : 
Praparat (500): 

(300): 

n g  (200 mm) = + 3.27O (c = 2.509) 

a: (200 inm) = + 2.12O (c = 2.513). s 

Wir sehen also, dal3 das Gnoskopinmethyl-bromcamphersulfonat 
i n  Fraktionen von verschiedenem Drehungsverm6gen zerlegbar ist. 
Die Drehungsrichtung dieser Praktionen ist die niimlicbe wie beim 
S d z  aus Nnrkotin. 

Z u s am m en  f as s u ng. 
Wenn wir die mitgeteilten Tatsacbeo iiberblicken, so ergibt sich 

aus der Gleichheit der prozentischen Zusammensetxung, aus den tiber- 
einstimmenden Resultaten der Molekulargewichtsbestimmungen, am 
tlem gleichen Verhalten gegenuber Siiuren und Alkalien, ails dem 
gleichen Verlauf einer ganzen Reihe chemischer Urnwandlungen, end- 
licb aus der Inaktivierung des Nlrrkotins xu Gnoskopin und aus der 
Zerlegung des Gnoskopinmethyl-bromcampbersullonats, da0 das Gnos  - 
k o p i n  ale rac. N a r k o t i n  au fzu fas sen  ist.  

Das Narkotin, enthalt zwei asymmetrische 
O.''('CHs Kohlenstoffatome *. Es sind daber 4 optisch 

'"c<0.(>,,!N.c~8 aktive und zwei racemische Formen maglicb. 
, Es bleibt vcr der Hand unentschieden, welche 

dieser Formen im linksdrehenden Narkotin 
und in dem optiscb-inaktiven Gnoskopin 

Es diirfte kaum zweifelhaft sein, dab 
das Gnoskopin sich nicht urspriinglicb im 

Mohnsaft vorfindet, sondern erst bei der Aufarbeitung des Opiums 
durch Racemisierung aus Narkotin entsteht. 

C& 

*CH'? 
,'>. co vorliegt. 
'l/1'ocH8 

OcHZ 


