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72. J. v. Braun: Untersuchungen uber Morphium- 
Alkaloide. 11. 

[Aus dcni Chemischen Institiit der Universitet Breslau.] 

(Eingcgangen am 23. MLrz 1916) 

Wie ich in  der ersten Mitteilung') schon kurz angedeutet babe, 
kann nian im Molekul des Morphins und Kodeins, nachdern die N- 
Methylgruppen durch Cyankornplexe oder weiterhin noch durch 
Wasserstoff ersetzt worden sind, eine Reihe von Umforrnungen vor- 
nehmen , die den bekannten Umformungen der Stamrnalkaloide ent- 
sprechen. Irn Folgenden seien einige dieser Crnwaudlungen beschrie- 
ben: sie wurden im wesentlichen - zurn Teil tinter hlitwirkung der 
HHrn.  Dr. E A u s t  und nr. I<. K i n d l e r  - nuspefuhrt, uni Ausgangs- 
material ftir die Darstellung gewisser Jlorphinderivate zii gewinnen, 
dereu Synthese rnir in pharrnakologischer Hinsicht wiinschenswert 
schien. 

1. D i  h yd  r o  - n o rrn n r p h i n u n d  D i h y d  rn - n n r k o d  e i  n .  

Cyan -n o r rn o r p h in, 

c16 HI, 0,OH 
N . C N  K . C N  

und Cyan-norkodein C I G  HI, 0 40 CH3 
0 I1 "OH 

eignen sich - rermutlich infolge ihrer Schwerloslichkeit - nicht zu 
einer Wasserstoffaiifnahrne nach der P a a l - S k i t a s c h e n  Alethode. 

Man knnn zum Cyan-dihydronorrnorphin c161116 0 <OH und Cyan- 
K.CN 

OH 
N.CN 

0 I l  

phin C16 HIG 0<0H und Dihydro-norkodein C16H16 0kO CHI gelan- 

gen,  wenn man die in der ersten hlitteilung beschriebenen Acetyl- 
derivate: 

dihytlrnnorkodein c16 1116 0,-0 CH3 und von da z111u. Dihydro-normor- 

N II N H  

OH O H  

N . C N  N.CN 
c16 Hi6 0<0. c0 . c& und c16 1 1 , ~  0<0 CH3 

0 .  c0 . CH3 0. c0 . CII3 
stufenweise verseift; einfacher knrnmt man jedoch zuni  Ziel, wenn 
man auf Norrnorphin und Norkodein Palladium und M'asserstofl ein- 
wirken IaBt. 

') B. 47, 2312 [1914] 
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C y a n - d i h y d r o n o r k o d e i n  scheidet sich als feiner, krystalli- 
nischer Niederschlag ab ,  wenn man sein Acetylderivat mit der  
15-fachen Menge konzentrierter Salzsaure iibergieat, die gelblich ge- 
farbte Losung 5 Minuten auf den1 Wasserbade erwarmt, in kaltes 
Wasser gieIjt und die zunachst klare Flussigkeit etwas stehen lafit. 
I m  Gegensatz zur wasserstoffarmeren Kodeinreihe, wo das Acetyl- 
derivat bedeutend leichter in Alkohol loslich ist, als das  Cyan-nor- 
kodein, wird das Cyan-dihydronorkodein von Alkohol vie1 leichter wie 
das  darin sehr schwer liisliche Cyan-acetyl-dihydronorkodein aufgenom- 
men. Nach dem Umkrystallisieren aus Alkohol schmilzt es bei 213- 
314O. 

0.1311 g Sbst.: 0.3325 g CO?, 0.0748 g HzO. 
ClaHz0&hTz. Ber. C 69.23, H 6.41. 

Gef. 2 69.17, )) 6.39. 

C y a n - d i b y d r o n o r ni o r  p h i n  wird wie i n  der wasserstoffarmeren 
Reihe ani besten durch kurzes Erwarmen der Iliacetylverbindung mit 
2 MoI. Kaliumhydroxyd bei Gegenwnrt von etwas Alkohol gewonnen. 
Auf Zusatz von Essigsiiure fallt die Verbindung farblos aus. Sie ist 
in Alkohol sehr schwer loslich und krystallisiert i n  schonen, weiBen 
Blattchen vom Schrnp. 291 O. 

0.1450 g Sbst.: 0.3626 g COa, 0.0508 g HaO. 
C17H1803N2. Rer. C 68.45, H 6.04. 

Gef. D 68.20, )) 6.24. 

NH 

0 €1 
D i h y d r  o - n o  r k  o d  e i n  CIC HX O<O CHI kann wie das Norkodein 

gewonnen werden, wenn man die Cyanverbindung 6-8 Stunden lang 
mit 6-proz. SalzsDure auf dern Wasserbade erwarmt, die beim Erkal- 
teu k e i n  schwer losliches Chlorhydrat abscheidende Losung ntit Al- 
kali versetzt und rnit Chloroform auszieht. Die beirn Verdampfen 
der Liisuog zuruckbleibende, feste, sekundare Base wird durch Umkry- 
stallisieren aus Alkohol, der sie leicht lost, gereinigt. Bequerner - 
bei der Leichtzuganglichkeit des Norkodeins - gelangt man zum 
Dihydronorkodein, weun man salzsaures Norkodein fein verreibt, mit 
der etwa 15-facben hfenge Wasser iibergieBt und ohne Rucksicht auf 
unvollstandige Liisung in der iiblichen Weise niit P d  + H1 behandelt: 
i n  dem Mafie, wie die Reduktion fortschreitet, findet vollstandige 
Auflosung statt. Die Isolierung der  sekundaren Base geschieht wie 
oben. 

Das Dihydro-norkodein schrnilzt bei lY4O (Norkodein bei 184", 
ein Gernisch beider bei 174O), liefert ein in Wasser leicht liisliches 
Chlorhydrat vom Schmp. 295' und ein aus Wasser in derben, roten 



Natleln krystnllisierendes I'latinsnlz , das sic11 bei 2335O schwsrz t  rind 
Lei 245O linter Aufsch5unien zersetzt. 

0.12i7 g Sbst.: 0.3321 g COZ, 0.0153 fi HzO. - 0.1053 g Skist.: -1.7 ccni N 
(320, 711 nim). 

C 1 7 H 2 1 0 3 S .  Bey. C i l .OS,  H i.31, N 133. 
Gef. )) 70.92, i.42, )) 1.91. 

D a s  S i t roso -  d i h y tl r o  n o r k  otl e i  n ist bedeutend leichter liislich 
i n  IVnsser wie (Ins Kitrosonorkodein und scliniilzt nach Clem Unikry- 
stallisiprro hei 19So. 

0.097s g Shst.: 0.23350 g COZ, 0.05S0 g H,O. - 0.1039 g Shst.: 9.35 ccni 
N (W', 7-15 n i n ~ ) .  

( : I I I ~ ? O O , S ? .  Her. C G4.5, I1 6 3 ,  N S.9. 
Gef. )) 64.7, )) 6.6, )) 9 0. 

,311 
1 )  i  h y d r o - II o r 111 o r 11 h i  n C1,; H , G  O~,OH kari n en tsprer: hend tleni 

011 
Uitiydronorkodeiri cliircLi Yerseifen tler C~ ; tnve r t ) induug  niit 6-pruz.  
Salzskure o(ler zweckmAl.iiger (lurch kntnlytisclie IIytIrieriiog tles Nor- 
m o r ph i n -ch 1 or  h y d r n t s g e w  u n e n we rd en. 1';s f ii 11 t ni i t, 11 ni m ( i n i n k in 
wenig gefirl)ten Nadeln nus, ist \vie tlas Sorniorphiii  kauni IOjlich i n  
organisctien Liisungsniittelri , e t w u  liiaiicli i i i  heil3em N'asser wird 
abe r  dnbei wie tlas Xormorphin  e t w a s  zersetzt.. D e r  Schnielzpunkt 
liegt bei 267". Das Clilorhydrat kxnn leicht rein durch  Arifliiaeu der 
Base in et\vns iiberscliussiger 10-proz. Salzsiirire und dblii ihleu ;ds 
Rrei  von fnrblosen S a d e l n  gewunneu werden, d ie  bei 303O schnielzeu. 
Znr Snn lyse  wrirde d ie  essiccntortrockne Substnnz im Vnkurini hei 
1 20° getrocknet, wobei n ur ein geriugerer Gewichtsverlust eintrat, :ils 
1 3101. Krystnllwasser eutspricht:  im (.;egensatz zuni Normorphin-cJil(ir- 
h y d ra t  d a r f  ni a n  nl so w o h 1 d :IS I) i h y d ro u o r  111 (1 r p hi n- c h I or  h y tl  rat al s 

aasser f re i  annehmen. 
0.1536 g Sbst.: 0.34SS 6 Con,  0.U94.5 g HzO, 0.01S.1 g CI. 

Bcr. C 62.01, 1.1 6.52, C1 11.45. C16IIZO03NCl. 
Gef. )) 61.95, )) 632,  n 11.99. 

I)as P l a t i n s a l z  acheitlet sich nnch lturzer Zeit als hzllgelber, krystal- 

0.1068 g Shst.: 0.0214 g Pt. 

Pba.rmakologisch erweist  sich Dihydronormor]?hin nnch Versrichen, 
d ie  auf \ 'eranlassung ron  Hrn. Geh.  Rat P o h l  im hiesigen pharma- 
kologischen Institiit ausgefiihrt worden sind I ) ,  in seiner narkotischen 

linischer Nietlerschlag ab untl ist gleiclifnlls masserfrei. 

CB? IId0 OB N? CIS Pt. Bcr. Pt 20.35. Gef. P t  20.09. 

1) H e r t h n  H e i m n i i n ,  Ztschr. f .  esper. Pathologie u. Therapie 17, 
Heft 3 [1915]. 
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Wirkung  a19 fast irluivalent dem Dihydromorphin,  besitzt aber  auf- 
fallenderweise zugleich auch recht s tark antipyretische Eigenschaften; 
das Dihydronorkodein dagegen ist  nu r  ganz schwach pbysiologisch 
w i rk sic m . 

11. C h l o r o - c y  a n  - n o r  m o r pli i d ,  a .  un d /?. C h l o r o  - c y  an - n o r  k o d  id.  

Wie  im Morphin und Kodein,  so lassen sich nucli im Cyannor- 
ni o r  p h in u u d C y a n u o r k od ei i i  d ie a I k o 11 ol i sch en I I y d ros y Igr ti p pe n u n d 
zwar  iiul3erst glatt durch Chlor ersetzen. I k  Clilorocyariuorkodid, 
das man so i n  der  Kodeinreihe erhlilt, kann nian aach geminnen, 
wenn man im a-Cbloroltotlicl die .V-SIethylgruppe durch Cyan sub- 
s t i t,.I i  e r t, die Ve r bi 11 d u n g k n n n n 1 so a1 s cl- C h 1 o roc y n 11 n o r  k od id beze ich - 
net werden. Fiihrt  i i i n i i  diesel0e Substitotiori beim $-Chlorokodid 
aus, das  belrnnntlich wahrscheiulich nls Stereoisorneres cles cc-Chluro- 
kodids aufgefnfit werden kanu und da raus  u. :I. durch ICrhitzen iiber 
den Schmelzpunkt entsteht,  so erhiilt man eine isornere chlor- und 
c.yauhaltige Verbindungl die dem wKijrper  bis :tuf den grol3en Cnter- 
schied i r i  der  optischen Aktivitytt selir lihnelt, sich aus tler a-Verbin- 
dung auch durcl! Erhitzen iiber den Sclirnelzpuiikt bildet und dalirr 
als l lns stereoisomere tler P-Reilie nngelorende Chlorocyannorkodid 
bezeicbnet werden kartn. ICine glatte IIydrolyse des  C l ~ l o r s  in diesen 
gechlorten Verbindungen, die z u  den isonieren Cy:tnnitrriiorphinen und 
Cyannorkodeinen fiihren diirfte, hat  sich his jetzt uocli nicht bewerk- 
steiligen lassen, da es noch nicht geluugen ist, die Hedingungen aus- 
findig z u  maclien, tinter denen die Cyaogruppen nicht merklich an- 
gegriffen werden. Dagegeri konnte in einer anderen Reihe yon Tor- 
yersuchen festgestellt werdeii, dal!, die Renktionsfiiliigkeit des  Chlors 
i n  diesen Verbindungen eine noch p o n e r e  wie in den bnsischen Aus-  
gaugssubstanzen is t ,  SO (la13 sie ein aillkoriimeues Ausgaugsmaterial 
fur eine ganze Anzahl von Synthesen der  Xlorphin- urid Kodeinreihe 
abgeben diirlten. 

K . CN 

C1 
C b 1 o r o - c y a n - n o r in o r 1) h i d C1 6 HIJ 0 G.0 If a ird in fast y u an- 

t ita t i r e r  Ausbe u t e ge w o n n e II , wen n rn a n ail f C y it ri n o r ni o rp  h iu 1'h ion y 1- 
chlorid unter den von W i e l a n d  und K n p p e l r n e i e r ' )  fur d a s  &lor- 
pbin aogegebenen Bedingungen einwirken 1iil3t. Nach dern Entfernen 
des  uberschiissigen Thionylchlorids und Zusatz von Eiswasser be- 
kommt man die Verbindung in Form einer farbloseu, krumeligen 
Masse, die natiirlich in Siiuren unlijblich ist. A u s  Alkohol ,  de r  sie 

I) A .  384. 336 (1911]. 
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leicht in der Warme liist, scheidet sie sich in  Form eines feinen Pul- 
vers ab, das sich von 2400 a b  schwiirzt und bei 300° vollstandig zer- 
setzt ist. 

0.1528 g Sbst.: 0.3634 g CO2, 0.0740 g 1530, 0.0174 g c1. 
C,THls02NzC1. Ber. C 64.85, H 4.77, C1 11.29. 

Gef. )) 64.56, )) 5.12, B 11.35. 

Cbergieot man die Verbindung rnit gauz wenig Chloroform und 
setzt etwas ubeischiissiges DiSthylarnin z u ,  so fiudet sofort Erwar- 
mung und A U ~ I O S L I U ~  der Cyanrerbindung statt. Man erwarmt kurze 
Zeit auf dem Wasserbade, setzt Wasser und verdiinnte Salzaaure 7.u, 
filtriert yon w,enig Ungelostem rind fiillt das D i a t h y l a m i n o - c y a n -  

n o r m o r p h id  mit Sodalosung aus: es scheidet 

sich a.ls dunkler Niederschlag a b ,  der durch einmaliges -Umkrystalli- 
sieren nus mit ein p a r  Tropfen Wasser versetztem Alkohol rein 
voni Schmp. 2480 gewonnen wird. 

N . C N  

N (C, I T S ) ?  

C, ITl4 O.., OH 

0.1161 g Sbst.: 12.45 ccin N (19O, 745 mm). 
CzlH2s02Na. Rer. N 11.96. Gef. N 12.06. 

N.CN 

c1 

/ 
a - C h l o r o - c y a . n - n o r k o t l i d  C16H1(0,0C:H3 wird genau so wie 

das Chlorocyannormorphid rnit Cyannorkodein als Ausgangsmaterial 
dargestellt. Das Rohprodukt lost man in der Siedehitze in der zur 
L6sung notigen (etwa 20-fachen) hlenge Alkohol, setzt Wasser bis 
ziir beginnenden Triibung zu  und lafit erkalten, worauf sich die neue 
Verbindung sofort rein in  Form glitzernder BlLttcheu i n  einer Aus- 
beute von 75 O/O der Theorie abscbeidet. 

Der Schmelzpunkt liegt bei 187-1580. F u r  die Restimmung der 
optischen Drehung wurde eine Chloroformlosung benutzt und bei 

c = 2.0 [(L]~) = - 3900 gefunden. 20 

0.1554 g Sbst.: 0.3730 g CO2, 0.0715 g H20, 0.0165 g C1. 
C,aHr~02NzC1 .  Rer. C 65.75, I1 .5.18, CI 10.81. 

GeF. B 65.45, D 5.15, D 10.63. 

Eiu vollkornnien identisches Produkt erhalt nian, wenn man 
a-Chlorokodid i r i  nenig Chloroform lost, etwa das halbe Gewicht 
Bronicyan zusetzt, " I d  Stuuden auf dem Wasserbade erwarmt, den 
Kolbeninlialt, ohne die reichlich abgeschiedene IZrystallmasse zu fil-  
trieren, von Chloroform befreit , den Ruckstand rnit Alkohol anreibt, 
reichlich Wasser zusetzt , das Ungeloste absaugt und ails Alkohol 
unter Zusatz von gauz wenig Wasser unikrystallisiert. 
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0.2331 g Sbst.: 0.5604 g COs, 0.1146 g 1130, 0.2T,4 g CI. 
CjeHlrOsN2Cl. Ber. C 65.75, H 5.18, C1 10.81. 

Gef. )) 65.37, D .i..iO, )) 10.87. 

Rei einer ganz analogen Behandlung mit Rromcyan liefert 
#-Chlorokodid d i e  i s o n i e r e  P - V e r b i n d u n g ,  die Lhnliche Liislich- 
keitsverhaltnisse aufweist, aber 10" hoher (bei 197--198°) schmilzt. 
Eine Mischprobe des a- und ~-Chl~)rocyannorkotfids fangt schon bei 
162O an, sich zu  verfliissigen. 

0.1370 g Sbst.: 0.3283 g CO,, 00691 2 11~0, 0.0146 fi CI. 
Cl~€It ,0~h';9C1. Uer. C 65.i5, 11 5.1S, GI 10.81. 

Gef. n 65.33, n 3.49, u 10.65. 

Wie das 8-Chlorokodid vie1 schwacher als das cr-Chlorokodid, 
aber gleichfalls linksdrehend ist, so zctigt auch das ~-C;Iilorocyannor- 
kodid eine vie1 geringere aber dern Sinne nach gleiche Drehung des 
Lichtes wie die n-Cyanverbindung: fiir c = 2.0 in Chloroforni wurde 
1.1:) = - 97.5O gefunden. 

Erwarmt man n-Chloroc~nnnorkodid 20 Minuten im Olbad bis 
zum Schmelzpunkt, so heginnt nach einigen Ninuteo eine Blasenent- 
wicklung, die sich zum SchluB verstarlit. Die nach dem 1Srkalten 
fest gewordene blasige Masse wurde gepulvert, in wenig heisem Al- 
kohol gelost und die Losung erkalten gelassen. Dabei schied sich 
- wegen der nebenhergehenden tiefergreifendeu Zersetzung allerdiugs 
nur  it) einer Ausbeute von knapp 15 O l 0  - das reine P-Chlorocyan- 
norkodid vom Schnip. 10Go ab ,  tlas rnit der p-Verbindung keine 
Schmelzpuuktsdepression , mit der cc-Verbindung eioe solche von fast 
30' zeigte. Xu Kondensationen eignen sich die beiden Chlorocyan- 
norkodide selbstverstiindlich genau so wie das Cblorocyannorniorphid. 
Aus der a-Terbindung z. B. erhalt man mit Diiithylamin unter den 
oben angegebenen Bediogungen niit IAchtigkeit die bei 187-188O 

N . C N  
schmelzende D i a t h  y l a m i n o - V e r b i n d u  n g C16 HI, 0,O CII, 

N (C ,  Hs)a 

"0 

/ , 
0.1005 g Sbst.: 10.3 ccni N (2l0, 756 nirn). 

Cz*H1:02h'3. Ber. N 11.51, Gef. N 11.55, 
deren hellgelbes, in Wasser etwas liisliches Platinsalz sich bei 235O 
schwiirzt und bei 248-250° unter AufschPumen scbmilzt. 

0.1124 g Sbst: 0.0190 g Pt. 
Bey. Pt 17.12. Gef. Pt 16.91. 

111. 2 - N  i t  r o -  u nd 2 -  A m in  o -  c y  a n - n  o r  k o  d e i  n. 
Durch Behandlung niit Salpetersaure 1aBt sich i n  das hlolekul 

des  Cyannorkodeins leicht eine Nitrogruppe einfuhren und zwar an 
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derselben Stelle, wie beini Xitrieren d e b  Kwleitis ,elber: dn ,  folgt 

ge ldde  t w ird , wen II man das  be k an II te 3 -Ni trc I kod ei n 
N .CII, 

N O r .  GIG I T l 3  O<O CIT3 
0 1 1  

s. CH3 

0. co . CIT, 
/ acetyliert, iii der Acetyl\-erbindiing NOz. Clc I f1 ,  C J - q O  CH3 t i n s  

N-llettiyl durch Cyan ersctzt r i n d  ini Kirro- . ~ ~ c e t p l ~ : y n i i r i ~ ~ r k n t l r i n  
N . ( : S  

NO,. Ci61113 0-0 cIJ3 die Acetylgruppe wietfer durch geniiil3igte 
0 . CO . C ITa 

Verseifi~iig entfernt.. VersPift nian energisclier, s o  erhiilt ninu (Ins 

durcli  tlirekte Nitrierurig des Norkodeins iiicht gefa0t werdeii konrite, 
(la tlas ,\folekul dabei nnsclieinerid tiefgreifeud zerstiirt wird. Yon 
besoriderem Interesse erwies sicti tlas Produkt tler Ilecliilitiori ( I P S  
N i t r o - cy an n or k od e i 11 s, d as bar iscli e A mi o 0- cy a 1 1  ii o r k o (1 e i 11 : 

, N . C N  
NlT,. CIG 1 1 1 3  0 , ~ ~  ( > I 1 3  : 

OTI 
pharniakologisch f i l l t  es tlxlirrc:ti : i t i f ,  d:iB es ein yiillig iritlilferenter 
Stoff ist ; die Verleguiig tler t)asisclieri 1';igenscliitfteri cles Iiorleiuniole- 
kiils voi i i  Ringstickstoff (wektier indifferent wird) tiach dem :Ir0111B- 

tischen Kern untcr I3eibetialtiiiig tler gesnnitcxri iibri,qeii Straktirreinzel- 
heiten getiiigt also,  i i i i i  die plipsiologische Jl'irkuiig gni iz  z i i i i i  Ver- 
schwinden zu bringen. Chemisch zeichript sich clas Aniiiiocynonor- 
kodein (lurch eirien labileri Ikui atif, wie e r  \Yohi i n  tler Iteihe d e r  
Kodeinderivate noch nicht beolachtet wortlcn ist : schon [.in kiirzes 
Erwiirmen mit vertlunnten SIiureu geriiigt, uni Uniformungeu hervor- 
ziirufen, die nus deni iri W'nsser sehr scliwcr liislichen Aniinocyan- 
norkodcin ein leictit liisliclies I'ndiikt sch:iffrri , dessen weitere Er- 
forschung zweifellos v o n  I3etleutiiiig sein wirtl iini d:is komplizierte 
Spiel der Kriifte in1 Nolekiil tlrs Ilorphins der Kliirurig niilier zu  
bringen. E s  ist benierkenswert, tl: iO diesa Labilitiit mit der  Gegen- 
wart  der  Cyangruplie an] Stickstoff zusnmnierilijingt u n d  rliirch sie 

,K .CN 
offenbar ebenso betliiigt wirrl, v i e  in i  Cyn~jnornii)r~~tiir i  C I G  ITI4 O + ) l l  

OH 
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d i e  ur:geiileiri \;el groWere ICnipfiodliclikeit gegen Alkali im Vergleich 
K .  CII3 

z i i i i i  ilorpliiri Cl6 i I l 4  (JfcJH : denri reduziert man Nitro-iiorkodein, 

OH 
Siiureti jiegeriuber wieder resistetit erweist, und dasselbe scheint auch 

bei dern 2-Amino-kodeiri NlIp . C I ~  1 1 1 3  O - q O  ClIs der Fall zu sein, wel- 

che,; v o r  einigen Jxhreii W i e l a n d  uiid K a p p e l n i e i e r l )  gewonnen 
11 :I ben . 

N . CH3 

011 
I 

N . CHs 

0 . co .CHI 
IK i t  r o - a c e  t 5' 1- kode.  i n N C ) Z . C ~ ~ H I S ( ) < ~  CHI kann leicht aus 

Nitrukorlein') gewounen werden, wenn nian es ' 1 2  Stunde rnit der 
5-fachen 3lenge Essigsiiureanhydrid auf dem Wasserbde  erwBriiit, in  
kt'xiser gieBt , uach ein paar Stunden mit Ammonink ueutralisiert, 
yoti geririgeri ijligen Verunreinigungen filtriert uud  das Filtrat am- 
irtoniakalisch niacht: es scheidet sich als feiner Niederschlag aL, ist 
in Alkohol schwer lijslich und krystallisiert daraus i n  schonen, gl%n- 
zenden Biittchen vom Schnip. 203O. Die Ausbeute betragt ca. 85 Oio. 

0.0996 g Sbst.: 6.7 ccin N (B0, 760 mm). 
C?oH~206N2.  Her. W 7.2.5. Gef. K 7 5 4 .  

N . CN 
K i t r o - a c e  t y  1 - c y R ri - u o rk o ti e i  n I\TO?.C~GHI~ OcO GI33 

0 .  co . CH3 

ent- 

s teht ,  wenn die vorhergeheude Yerbindung in etwas C;hloroforni rnit 
cler lialben Gewichtsriieuge Bromcyafi 1 I/: Stuuden auf den1 Wasser- 
bade erwirrnt wird. JIau vertreibt tlas ChloroPorni ~ zieht. deli Ruck- 
stxricl mit warmeni N'asser a u s  urid ltrystallisiert aus IieilJern Alkohol, 
wciriu er sic11 scliwer liist: uni; man erhalt die Verbiuduiig ir i  Form 
YOII  zarten, z u  eineni Filz verwachsenen Nadelu, die bei 222O z i i  
eirier roteri Flussigkeit schmelzeu. Ausbeute ca. GO O i O .  

(LlOS!J g Sbst.: 10.5 ccm N (2So, 761 mm). 
C1Vk11906ni3. Ber. N 10.58. Gef. N 10.88. 

Bei 5 Minuten larigern ErwRrrnen auf den1 Wasserbnde mit der 
6-facheri Nenge raucheuder Salzsiure und EingieBen der bratinen 

A. 3H2, 323 [1531]. 
2j Weg~i i  t1c.r Darstellung vergl. K n o r r ,  L i u g e u b r i n k  und Hor l e in ,  

B. 42, 3501 [1909]. 



Flussigkeit in Wasser erhalt man das X i t r o - c y a n - n o r k o d e i n .  
N . C N  

OH 
NO:, . c16 1113 O G O  CH3 a19 feinen, gelben Niederschlag; zur Reinigung 

geniigt es, die Verbindung niit etwas Alkohol zu ubergieDen, iiufzu- 
kochen, in  Eis abzukuhlen und abzusaugen. Schmp. 238O, Ausbeute 
80 010. 

0.1391 g Sbst.: 0.3099 g COz, 0.0612 g HsO. 
CleHlrOsN3. Ber. C 60.84, H 4.79. 

Gef. 60.76, B 4.92. 

Dasselbe Produkt wird erhalten, wenn man Cyannorkodein mit 
SalpetersHure behandelt. Man kann sich eng an die fur das Kodein 
augegebenen Bedingungen der Nitrierung halten, n u r  muB die Menge 
des Eisessigs wegen der Schwerloslichkeit der Ausgangssubstanz ver- 
funffacht werden. Man giel3t in Wasser und krystallisiert aus Alko- 
hol urn. Die Ausbeute betriigt ca. 60 O / O ,  wlhrend die des Nitro- 
kodeins ini Durchschnitt 80 O l 0  zu betragen pflegt. Wlhrend soniit 
beim tertiilren Kodein nur ein verh$iltnismlBig kleiner Rruchteil linter 
der Einwirkung der Salpetersaure einer tiefergreifenden Zerst6rung 
unterliegt, scheint diese beim Norkodein ganz in den EIintergrund zu 
treten : such wenn man unter sorgfaltigster Kiihlung nitriert, gelingt 
es, aus der sauren Losung mit Soda oder Animoniak nur eine mini- 
male Menge eines basischen Korpers zu isolieren, der dazu noch 
einen ganz unscharfen Schmelzpunkt besitzt und a e i t  mehr Stickstoff 
enthalt, als man beim Nitronorkodein z u  erwarten hat. Das tiefrote 
ammoniakalische resp. sodaalkalische Filtrat enthalt eine Verbindung 
vom Charakter einer AminosHure - vielleicht die Nitronorkodein- 
saure - deren Isolierung in reinem Zustand demnachst versucbt 
werdcn sol]. 

Sebr leicht koniint man zum N i t r o - u o r k o d e i n  
N €I 

OH 
NO,.C16HlaOCOCH3, 

wenn man Nitronorcyankodein mit 6-proz. Salzsilure (30-fache Menge) 
auf Clem Wasserbade verseift: n u r  mu13 man die Verseifung Linger 
wie bei Abwesenheit der Nitrogruppe - und zwar zwckmil3ig bis 
z u  24 Stuntlen - fortsetzen. Die ratlich gelbe, ganz klare Fliissig- 
keit scheidet auf Zusatz von vie1 Soda die neue sekundlre Base in 
rotgelben Flocken ab. Man schiittelt am besten niit Chloroforrii iius 

und krystallisiert den nach dem Verdunsten des Chloroforms zuriick- 
bleibenden festen Buckstanit :IUS moglichst wenig Alkohol urn. 

N (250, 755 mm). 
0.15,53 g SbSt . :  o.;!~>ls g (:O2, 0.0768 g Fr?O. - 0.1049 S1JSt.z 8.2 C C m  
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ClrHl8U5Nz. Ber. C 61.8'2, H 5.46, N 8.48. 
Gef. 61.'iS, )) 5.53, 8.62. 

Das Nitronorkodein ist in reinent Zustand hellgelb gefarbt, 
schrnilzt bei 185O, lost sich i n  Alkohol schwerer wie das Norkodein, 
liefert aber auf der andern Seite ein sehr leicht loaliches Chlorhydrat. 

Das P l a t i n s a l z  fallt als kkiger Niedersclilag ans, ist in Wnsser kanm 
loslich, firbt sich von 230O nb dunkel uod ist Iiei 2750 ganz zersetzt. 

0.1257 g Sbst.: 0.032s g Pt. 

Die A c e t y l v e r b i n d u n g  ist k:tum lijslich in Alkohol und .\thcr und 

Die N i t r o s o v e r b i n d u n g  endlich ist i l l  Alkohol auch sehr s;chwer 

0.1780 g Sbst.: 19.6 ccm N ('SS", 751 mm). 

Urn voni Nitrocyannorkodein zuni A m  i n o - c y  a n -  n o r  k o d e i n  

NHl. CI6IIl3 0 $3 CHJ zu  gelangen, arbejtet man an] besten mit Zinn- 

chlorur und Salzsaure u n d  zivar niuB man die Operation, urn eine gute 
Ausbeute zu erzielen, moglichst schnell ausfuhren : Man tragt den 
Nitrokorper in  die Losung der doppelten Gewichtsmenge Zinnchlorur 
in  'der 10-fachen Nenge konzentrierter Salzsaure eiii , wobei sofort 
Losung, Erwarmung und fast vollige Entfarbung der zunachst gelben 
Fliissigkeit erfolgt, lafit, obne zu kiihlen, 30 Sekunden stehen, setzt 
vie1 kaltes Wasser zu, filtriert von kleinen, ungelosten Teilen ab und 
flllt unter guter Kiihlung mit iiberschiissiger carbonatfreier Natron- 
lauge. Das Aminocyannorliodein scheidet sich fnst rein in einer Aus- 
beute von etwas uber 70  o!o in glhnzenden, schwach gefarbten Nadeln 
ab und wird vollkommen rein urid farblos durch schnelles Auflosen 
in kalter, vertliiuriter Snlzsiure und Ausfallen init Ammouiak ge- 
won n en. 

0.1363 g Sbst.: 0.3309g CO?, 0.0747 g H20. - 0.103; g Sbst.: 12.4 ccrn 
(25", 750 mm). 

C31H3~0,0N~C16Pt. Ber. Pt  1S.29. Gef. Pt 18.14. 

schmilzt bei 2510. 

lijslich und zeigt den Schmp. 336O. 

C17Hl706N3. Ber. N 11.70. Gef. N 11.SS. 

N.CN 

O H  
/ 

ClaH1903N3. Ber. C 66.47, H 5 3 5 ,  ?\T 11.93. 
Gef. )) 66.21, D 6.13, )) 13.11. 

Der Schnielzpunkt der Base liegt sehr hoch, nariilich bei 288O. 
UbergieIjt Inan sie mit 10-proz. Salzsaure, so fiudet in1 ersten Augen- 
blick klare Liisung statt,  sehr bald erstarrt aber die Fliissigkeit zu 
einem Krystnllbrei des s a l z s a u r e n  S a l z e s ,  das b is  3000 uocb nicht 
geschmolzen ist 

0.1479 g Slrst.: 0.0147 g CI. 
ClsH?003N3Cl. Ber. C1 9.8'7. Gef. CI 9.9-1, 
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untl nach dem Losen iii Wasser niit Platiuchlorid ein gelbes, in 
Wasser so gut wie unlosliches, bis 300° auch nicht schmelzendes 
PI a t  i n s a1 z liefert. 

Wird die salzsaure Liisuug des Aminocyannorkodeins auf dem 
Wasserbade erwarmt, so verschwiudet die Base allmiihlicb, u n d  je 
langer man das Erwiirmen fortsetzt, urn so geriuger wird die mit Am- 
rnouiak noch fallbare hlenge: nach etwa einer Stunde ist sie minimal. 
I n  der Flussigkeit befindet sich dann ein in Alkali liisliches Amin, so 
da13 es den Anschein hat, als wurtle der Oxydring des Morphinmole- 
kuls gesprengt. Dieselbe Spreugung findet .auch unter den] EinfluW 
von Essigsaurenuhydrid stntt; erwirmt man die Base damit in der 
ublickien Weise auf den1 Wasserbade und gieBt nach einer Stunde in 
Wasser, so betr5gt die klenge der Acetylverbindung, die sich als teeter, 
i n  verdiinnten Siiuren unloslicher StoiF abscheidet, kaum 7 O i 0  der be- 
rechneten : die Substitiienten im Aminocyaunorkodein schwiichen offen- 
bar in  ihrer Gesamtwirkung den Bau des Molekuls. 

Da13 bei dieser Schwachung der an1 Stickstoff befindlichen Cyan- 
gruppe die Hauptrolle zufiillt, kann aus dein Verhalten des d In i n o - 

N €I 

0 a 
n o r k o d e i n s  N H , . C ~ ~ H I J  OCOCIT,  geschlossen werden. Man erhilt 

es  durch Reduktion des Nitronorkodeins mit, Zinnchloriir, Ubersattigen 
der  sauren Liisung mit Alkali, mehrmaliges Ausschutteln mit Chloro- 
form und Abdestillieren dieses letzteren als fast farblose feste Masse, 
die sich leicht in  Wasser und zwar niit alkalischer Iteaktion, spielend 
leicht in Chloroform, etwns weuiger leicht in Alkohol liist. Nacli den1 
Iteinigen mit HilFe von Alkohol schmilzt sie bei 221O. 

0.1454 g Sbst.: 0.3601 0” CO,, 0,OSSO g HZO. 
C ~ T H ? O O ~ N ~ .  Uer. C 68.00, 11 6.67. 

GeE. * 67..55, D 6.77. 

Reduziert amnionikalische Silberlosung, liefert ein i n  Wasser spielend 
leicht liisliches Chlorhydrat, das  sich - ohne einen Schrnelzptinkt zii 
zeigen, von 235O ab schwiirzt, und setzt sich rnit Plntincblorid uni 
zu einem in schiinen gliinzenden Blittchen nusfallenden Platinsalz. 

Kin Erwarmen mit verdiinnten Sauren unter den Bedingungen, 
unter welchen Aniinocyannorkodein viillig verindert wird, rertragt 
das  Aminonorkodein ganz gut. Dnmit steht. in Einklang, da13 die 
Behandlung niit Essijisaureanh!-drid i n  normaler Weise zu  einer 
Acetylierung - und  zwar Triacetylieruug - fiihrt: die Triacetyl- 
\-erbindiing scheidet sich, nncbdeni die Renktionsrriasse i n  Wasser ge- 
gossen worden ist, auf Zusatz von vie1 Soda zu r  klaren essigsariren 
Liisung in fester Form ab. Sie ist wie die Base selber sehr leicht 



Iijslich i n  Chloroform, weniger in Alkohol, und schmilzt nach dem 
Umkrystallisieren aus Alkohol bei 160-162O. Sie ist auBerordent- 
lich schwer verbrennlich. 

0.0987 g Sbst.: 5.9 ccin N (30°, 748 mm). 

C ? ~ € I S ~ O G N ~ .  Ber. N 6.57. Gef. N 6.35. 

N .NIL 
Iv. N o  r k  od  1-1- h y d r a z  i 1 1 ,  CIG ITlr OfOCH3 

OH. 
'Il as IX it r o so - nor k ( d e i  n , 

K .  !so 
Clc 1111 O<OCH3 

OH, 
laBt sich, wie scbon i n  der ersten Mit,teilung angedeutet worden ist, 
zuul  entspreckende-n Hydrazin reduzieren, uud zwar hat es sich, nacb- 
dem die relativ groOe Bestiindigkeit des Hydrazins nach einigen Ver- 
euchen erkannt worden war, z~eclc~iiiiBig erwiesen, in folgender Weise 
z u  verfahren : 

Man ubergieet eineri Teil fein zerriebene Nitrosoverbindung mit 
10 Tlu. Wasser und 5 Tln. Eisessig, warmt auf 40° vor und setzt 
10 Tle. Zinkstaub portionsweise i n  den1 Tempo zu, daB die Tempe- 
ratur durch die Re:iktionswarme auf 45--50° gehalten wird. Dann 
wird uoch ' i s  Stunde auf 50° erwiirmt, ahgesaugt, die schwach gelb- 
lich gefiirbte Fliissigkeit unter guter Kiiblung mit konzentrierter 
Natrunlnuge uberssttigt ; das sich in fester, kauni klebriger Form ab- 
scheidende Reduktionsprodukt, dem h i  gut geleiteter Operation kaum 
Auinioniakgeruch aohaftet, mit Chloroforni ausgezogen und das Chloro- 
form auf deli1 Wasserbade verjagt. ])as Hydrazin hiriterbleibt in fast 
theoretibcber Ausbeute, ist nur wenig geliirbt und enthiilt nur Spuren 
yon Yerunreinigungen. Ganz rein und schrieemd3 kann man es 
durch 1,osen i n  heiIJem Alkohol u n d  .ibkiihlen, wobei sich 70 O / O  

direkt nbscheiden, gewinnen. 

(1.1194 g h t . :  0.3709 g C02,  0.0932 g 1 1 2 0 .  -- 0.0904 g Sbst.: 'i .6 ccm 
N (220, 759 mm). 

Cj7H2O03N2. Be,. C 67.77, €1 G.9S, N 9.30. 
Gcf. )> 6i.71, )) 6.99, * 9.11;. 

I j n s  Norkodylbydrazin schniilzt bei 174 O, lost sich etwas in 
IVnsser, reduziert heim Ihwiirmeu Fe 11 l i  n gsclie Ii5sling und ist in 
t r ~ ~ c k n e m  Zustarid unhegrenzt baltbnr: ein fast zwei Jabre  aufbe- 
wv:rhrtes Pr lparat  zeigte weder eine Spiir v011 l:iirbuiig, noch eine Ver- 

Berichte d. D. Cliem. Gesellschatt. Jahrg. 49 



iinderung des Schmelzpunktes, was fiir eine Verbindung der Hydra- 
zinreihe recht bemerkenswert erscheint. 

Das Sulfat des Norkodylhydrazins ist wie das Sulfat des Norko- 
deins in Wasser leicht loslich; das C h l o r h y d r a t  lost. sich wie d a s  
Norkodein-chlorhydrat sehr schwer und krystallisiert mit 2 HzO. 

0.2040 g Sbst.: 0.0200 g HsO. 
C17Hg1 OaNzC1 + 2HzO. Ber. H a 0  9.64. Gef. Ha0 9.80. 

0.1039 g Sbst. (bei 120° im Vakuum getrocknet): 0.0430 g AgCI. 

Das wasserhaltige Salz schmilzt bei 135O, das wasserfreie bei 

Setzt man z u r  Chloroform-Losung des Hydrazins Queckdber-  
oxyd, so findet nach kurzer Zeit Oxydation zum T e t r a z o n  statt: 
man erhalt es beim Verdampfen der gelblich gefarbten Chloroform- 
Losung als festen, in Alkohol und Ather sehr schwer loslichen Riick- 
stand, der zur Reinigung erst mit etwas Alkohol zerrieben, dann in 
Chloroform gelost und mit Ather gefallt n i rd .  

0.1409 g Sbst.: 0.3510 g COz, 0.0781 g HsO. - 0.0947 g Sbst.: 7.9 ccm 
N (210, 758 mm). 

ClrHZlOaNaCl. Ber. C1 10.53. GeF. CI 10.24. 

182-1 85 O. 

GrHa606N4. Ber. C 68.23, H 6.35, N 9.37. 
Gef. n 67.94, ~1 6.20, D 9.42. 

Der Schmelzpunkt liegt bei 232 O;  beini Erwarnien mit verdiinnter 
Salzsaure geht das Tetrazon i n  Losung, und es scheidet sich beim 
Erkalten in der erwarteten Weise Norkodein-chlorhydrat ab. 

Das Bemerkenswerteste an dem Norkodylhydrazin, welches meines 
Wissens die erste sich r o n  einem naturlichen Alkaloid ableitende Hy- 
drazinverbindung darstellt, ist seine durch die Gegenwart der nsym- 
metrischen Kohlenstoffatome des lllorphinmolekuis bedingte optisc.he 
Aktivitat. Fur  das Hydrazin selbst wurde in  Chloroform-Losung, die 
0.3084 g Sbst. i n  10 ccm enthielt, bei 20° und 5 cm Rohrllnge eine 
Rechtsdrehung von 6 O  beobachtet, woraus sich [a];: 211 + 136O he- 
rechnet; das Chlorhydrat zeigte in Alkohol gelost (0.2932 g i n  10 ccni) 
bei 20° und 5 cm Lange + 4.9O, woraus [a?: zu + 116O folgt. Dieser 
unsymmetrische Bau des neuen Hydrazins in Verbindung mit seiner 
leichten Herstellbarkeit, groI3en Haltbarkeit und, \vie mir Vorrersuche 
zeigten, bedeutenden Krystallisationsfahigkeit seiner Kondecsatims- 
produkte lassen erwarten, da13 es sich in  vurzuglicher Weise dazu 
eignen wird, urn racemische Aldehyde und Ketone in  die optischcn 
Komponenten zu spalten, urn also diejenige Frage experimentell auf 
breiterer Grundlage in ilngriff zu  nehmen, die vor einer Reihe Y G U  
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Jahren N e u b e r g ' )  mit Hilfe erst des Menthylhpdrazins, dann des 
recht schwer zuganglichen d-Amylphenylbydrazins in Angriff ge- 
nommen , spater aber - wohl infolge experimenteller Schwierig- 
keiten - nicht weiter verfolgt hat. 

73. H. Simonis  und Alfred El ias:  ober Dithio-cumarin. 
(Eingegangen am 26. Februar 1916.) 

Geschwefelte Analoge des C u m  a r  i n s  sind in  dreierlei Formen 
denkbar, je nachdem, ob nur eines der beiden Sauerstoffatome im 
Molekul CgHsOa durch Schwefel ersetzt ist (Formel I. und 11.) oder 
heide (111.) 

CH : CH CH:  CH I. CcHd-.. CH:CH 11. C g & (  111. c,H4< ' - 0-cs s--co s -- cs 
Formel I ist diejenige des langst bekannten .? 'h io-cumarinsa.  

Dem Ersatz des Carbonyl-Sauerstoffs im Pyronring des Cumarins durch 
Schwefel steht praktisch nichts im Wege. Man bedient sich nach 
T i e m a n n  z, am besten des Phosphorpentasulfids als substituierenden 
Agenses. Verbindungen dieser Art  sind gelb geflrbt, und es haftet 
ihnen - falls sie nicht durch besondere diesbeziigliche Methoden ge- 
reinigt sind - ein unangenehmer, fgkalartiger Geruch an. 

Im Gegensatz zit dem CS-Thiocumarin (Thioncumarin) steht das  
1 - T h i o - c u m a r i n  3, (Thiolcumarin), in welchem der Schwefel als Ring- 
glied im Pyrongerust fungiert. Diese Verbindung war lange Zeit un- 
bekannt und ist erst vor wenigen Jahren (1913) von C h m e l e w s k y  
und F r i e d l a n d e r  ') aus der o-MercaI-,to-zimts~tir~ durcli iotramole- 
kulare Wasserentziehnng hergestellt norden : 

Das 1 -Thio-cumariu zeigt nicht den hli8liclien Geructi des Isomeren 
(s. oben); sein Duft ist sogar angenehnr nnd erinriert stark an denjeni- 
gen des Cumarins, rnit welchem e5 aucli i n  den ubrigen Kigenschafteu 
_ _ _ ~  

') C. 36, 1192 [1903]; 38, 868 [lSU>J. 
B. 19, 1661 [1666]. 

6 . '''2 
' 8 ,  I,>:CC, 

3, fiezifterung des Curiianns 

0 
4, B. 46, 1906 [1913]. . 

49 * 


