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in den gebriiuchlichen Losungsmitteln mit Ausnahme von kaltern Wasser und 
Ligroin. 

0.13% g Sbst.: 21.8 ccm N (25O, 748 mm). 
CgHloNsO. Ber. 17.31. Get. 17.25. 

Beim Erliitzen rnit konzentrierter Nstronlauge auf 170" entsteht 6-Ath  - 
o x y - 2 - a m i n o - b e n z a m i d 7  das aus Wasser i n  langcn, buschelformigen 
Nadeln vorn Schmp. 169O krystallisiert. 

0.136 g Sbst.: 0.298 g COz, 0.OS4 g HsO. - 0.1445 g Sbst.: 20.6 ccm 
h' (270, 750 nirn). 

C9H~:,02Ny. Ber. C 59.93, H 6.72, N 15.38. 
Gef. )) 59.74, )) 6.98, >> 15.47. 

3 - Kt hox y - 2-cyan - 1 - p h e n  y l -  th iogl  y kolsiiure 

0.155 g Sbst.: 0.153 g BaSO,. 
CI1HI103NS. Ber. 13.4. Gef. 13.5. 

krystallisiert aus 
Wasser in gelben Niidelchen vom Schmp. 172O. 

85. J. v. Braun: Synthese von Oxybasen und 
homologen Cholinen. 

[Aus dern Chemisclien Institut der Universitit Brcslan.] 
(Eingegangen am 20. MLrz 1916.) 

Die von mir vor drei Jahren ') beschriebenen gebromten Benzoe- 
saureester, Br  .(CH,)x. 0 .  CO . C g H 5 ,  stellen ein fur mannigfache Syn- 
thesen wichtiges Ausgangsmaterial dar. D a  sie die Einfuhrung der  
Reste - (CH2)x. 0. CO . C6 €IS in eine Reihe von Koniplexen gestatten, 
so mu8 sich, wie das Ton vornherein klar war, bei der leichten 
Verseifbarkeit der endstandigen Estergruppe mit ihrer Ililfe u. a. auch 
die Einfiihrung von Oxyalkylgruppen - (CH2)x. OH ermiiglichen 
lassen. Wie leicht diese Operationen gelingen, das moge im Folgen- 
den an dem Beispiel einer Anzahl TOU sekundaren Basen gezeigt 
werden, die mit HilFe der neuen Bausteine zunacbst in Verbindungen 
vom Typus RaN.(CH,)x.O.CO.CgHg und weiterhin- in Oxybasen 
R2 N .(CHz)x. O H  ubergeben; von diesen schlieljlich leiten sich die 
entsprechenden durch Halogenalkyl-Addition entstehenden, bis jetzt 
aul3er dem schwer zuganglichen y-Homocholin OH. (CIIn)r . N  (CH3)a C1 
gar  nicht darstellbaren homologen Cholioe R3 N(C1)- (CHa)x.OH ab. 
Die Synthese dieser Verbindungen, die mir teils vorn chemischen, 
teils aber auch vom pharmakologisclieu Gesichtepunkt interessant 
-~ 

l) B. 46, 1782 [1913!. 



schien, bietet, soweit (lie Verseifung des Renzoylrestes in den in erster 
Phase gebildeten Renzoylverbindungen Ra N.(CHp)s. 0.C0.C6Hs 
in Frage kommt, gar keine Komplikationen iind 1af3t sich mit IIilfe 
von Alkali quantitativ durclifiihren. Komplizierter erweist sich der 
Verlauf der Einwirkung TOD Brnmalkyl- benzoesiureestern auF sekun- 
diire Amine, der in indifferenten Losungsmitteln (am besten Benzol) 
und bei etwas erliiihter Temperatur (am hesten M'asserbad) vorge- 
nomnen werden muB. Unter diesen Unistanden kbnnen die nach der  
Gleichung: 

~ R ~ N H + R ~ . ( ( ; H ~ ) x . O . C O . C G H ~  = 
R2 N . ( C H ~ ) X .  0 . C o  .CGHs + Rz NII, HRr (1) 

gebildeten neuen Verbindungen eine weitere Veriinderung erleiden, die 
i n  ,der Einwirkung der Satireester-Gruppe auf den tertiaren Stickstoff 
beruht, zur Klasse der intraniolekuleren ~ lky l i e rungse r sche inungen  
gehart und rein formal die weitgehendste Analogie rnit der yon 
W i l l s t a t t e r  studierten Betainisierung von dialkylierten Aminosaure- 
estern I )  bietet : 

(cr12)x 
KzN.(CH?)x.CO.O.R'= RzN-O-CO (2) 

-.. 
R 

Der Unterschied zwiscben den beiden Reaktionen besteht n u r  darin, 
daW bei der F O ~  mir studierten Umsetzung ein Stickstoff-Kohlen- 
stoff-Ring gebildet wird untl sie infolgedessen danii mit. besonderer 
Leichtigkeit stattfindet, wenn vier oder f u n f  Methylengruppen sich 
zwischen dem Stickstoff und dem Ester-Komples befindem, wahrend 
bei W i l l s t a t t e r ,  wo die SpannungsverhHltcisse in1 Ring durch Teil- 
nahme von Sauerstoff am Ringaufbau andersartig liegen, nicht nur die 
7- und p-, sondern auch die ge~~ohnl ichen  viergliedrigen a-Betaine 
gebildet werden. Gerneinsam gilt fiir beide Umlagerungen, daB sie 
- ceteris paribus - besonders leicht eintreten, wenn der Stickstoff 
i n  den Estern Jlethylgruppen triigt, u n d  daB sie, wie dies bei jeder 
Alkylierung gilt, erschwert werdeo, wenn marl die Methylgruppen 
durch hohere Alkyle (schon Athyl) ersetzt. - l)ie Benzoate der 
rluartiiren cyclischen Hasen, die man als unerwiinsclites Nebenprodukt 
bei der Reaktion (1) erhl l t  oder natiirlich auch aus den Fertigen Estern, 
R?N.(CHZ)s .O.CO.CsH,,  durch Erwiirriien gewinnen kann, sind SO 

ungemein hygroskopisch, daW sich i h r  Verhalten beim Erhitzen nicht 

I )  B. 35, 5S.1 [1902]; 37, 1%:; [190.i]. 
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einwandfrei feststellen IieB; indessen weist der dabei auftretende 
Benzoesaureester-Geruch darauf hin, daB sie sich dabei ganz ent- 
sprechend dem Verhalten der quartaren Chloride der Pyrrolidin- und 
Piperidinreihe i m  Sinne der Gleichung: 

Rz N,,.- /,(CHz)x = R ,  0. C 0 .  Cs Hs + R , N<(CHa)r (4) 
0 .  c0 . c6 Hs 

spalten und nicht analog den a- und &Betainen: 

RaN\ *(CHa)x') .- = RZ N . (CIh)x .  CO. 0 .  R' ( 5 )  
0 .  co 

R' 
in tertiare Aminosaureester umlagern. - Von den nach der neuen 
Methode leicht und in groI3er hlannigfaltigkeit zugaoglichen 
homologen Cholinen ist das reine y - H o m o c h o l i n  erst vor kurzeni 
von B e r l i n  ?) wirklich rein erhalten worden und zwnr 
1. aus Trimeth?.len-chlorhydrin, CI. (C€I,)r. O H  und Trimethylamin 
und 2. durch Methylierung von y-Oxg-propylamin, O H  .(CHz)a. NHz - 
wobei in beiden Fallen erst eine ziemlich miihsame Trennung von 
uebenher gebildeten Begleitern erforderlich war. Mit seiuem reinen 
y-IIomocholin3) konnte B e r l i n  zeigen, daB es nicht \vie fruher aul  
Grund voo Versuchen mit eineni irrtumlich als pCholin aufgefaBten 
Praparat angeooriimen worden ist, schw%cher, sondern s t i rker  physio- 
logisch wirksam ist, wie Cholin selber. Dasselbe stellte mit dem von 
mir gewonnenen Praparat, das eine vollstandige Identitit mit dem 
B e r l i n s c h e n  zeigte, Herr  Geh. Rat P o h l  im hiesigen pharmako- 
logischen Institut fest. Bemerkenswert ist, daB eioe weitere Ver- 
laogerung der hydroxylhaltigen Kohlenwasserstof~kette nicht allzu sehr 
mehr die Wirksam kait steigert: das Oxyamyl-triinetbyl-ammonium- 
chlorid OH. (CII2)s. iX ( C I I B ) ~ .  C1, das man kiirzer als P en t a h  o m o- 
c h o l i n c h l o r i d  brzeichnen kann, zeigt eine vie1 geriogere Zunahme 
in seiner blutdrucksenkenden Wirkuug gegeniiber dern Trihomocholin- 
chlorid, a19 dieses letztere dem Cholinchlorid gegeniiber. 

E x p e r i ni e n t e 1 I e s. 
Die im Folgendan beschriebenen Umsetzungen wurden mit drei 

gebromten Estern der Benzoesaure: dem y-Brompropyl- Br  . (CHz)). 0 
. C 0  . c6 H5, dem 8-Brombutyl- Br  . (CH2)* . 0 . C 0  . C6H5 und dem 
e-Bromamyl-benzoesaureester Br . (CII.)5. 0 . C o  c6 €I5 durchgeluhrt. In 

l) x = 1 oder 4. 
9 Uber die YOU fruheren Forscherri unter dieseni Narnen dargestellten 

Verbindungen vergl. das Nahere in  der Arbeit von Berl in .  

2) Z. B. 37, 1 [1911]. 



Bezug auf den an zweiter Stelle genannten Ester moge erwiihnt 
werden, daB bei seiner Darstellung aus Natriumbenzoat und 1.4-Di- 
brom-butan in etwas griiBerern MaBstabe, die seinerzeit (1. c.) ange- 
gebene Ausbeute von 45 O l O  sich etwas erhohen und zwar auf fast 
55 O/O bringen lieB. 

Bringt man eine etwa 30-prozentige Benzolliisung von 2 Mol. 
Dimethylamin mit einem Mol. Rrompropyl-benzoesaureester zusamrnen, 
so findet schwache 'Erwarmung und alsbald Krystallabscheidung 
statt. Zur VervollstHndigung der Reaktion erwarmt man im ver- 
schlossenen Rohr noch 5 Stunden auf dem Wasserbade, setzt Ather 
uad verdiinnte Salzsaure zu, schiittelt gut durch, trennt die saure, 
waBrige Schicht, macht unter Kiihlung alkslisch und nimmt das 
abgeschiedene basische 6 1  in Ather auf. Beim Fraktionieren de- 
stilliert es vollig konstant unter 20 mm bei 159-160O und erweist 
sich als reines B e n  z o y l -  1'- o x  y p r o p  J 1- d i m e  t h y l  a m  i n ,  CS Hs , CO 
.O.(CHa)3 .N(CHBjl. Die Ausbeute betriigt fast 90 O/O. 

0.1446 g Sbst.: 9 ccm N (200, 752  mm). 
C ~ ~ I I I T O ~ N .  Rer. N 7.04. Gef. N 7.0s. 

Die Verbindung stellt eine wasserhelle Fliissigkeit von nicht all- 
zu intensiveni, basischem Geruch dar. Die Salze sind - und das- 
selbe gilt fur alle im Folgenden beschriebenen benzoylierten Oxybasen 
- iilig. Zur  Abspaltung der Benzoylgruppe iibergieBt man die Base 
rnit einer I0-prozentigen Losung von 4-5 blol. Natriumhydroxyd, 
setzt in der Warme Alkohol bis zur Bildung einer klaren Liisung zu 
und erwarmt etwa 1 Stunde laug auf dem Wasserbade, wobei sehr 
bald schon die Abscheidung von Natriumbenzoat erfolgt. Nachdem 
schwach sauer gernacht worden ist, wird der Alkohol rnit Wasserdampf 
abgetrieben, die Flussigkeit mit Alkali Gbersattigt und das y -  Oxy- 
propyl-dimethylamin wieder rnit Wnsserdampf abdestilliert, wobei es 
sich auBerordentlich schnell verfliichtigt. Aus dem Destil1a.t wird 
es in der iiblichen Weise isoliert und rnit Stangenkali getrocknet. 
Mit Riicksicht auf die Alkoholnatur des Base darf das Trocknen hier 
- und auch bei allen na.chstehend beschriebenen Homologen - sich 
nur auf kurze Zeit (40--60 Minuten) erstrecken. Beim Fraktionieren 
verfluchtigt sich das y -  0 x y p r o  p y  1-d i  m e t h y l a m  i n  vollig konstant bei 
1 G3- 164 O als leichtbewegliche, intensiv basisch riechende, mit Wasser 
mischbare Flussigkeit. 

0.0976 6 Sbst.: 0.2068 g Cop, 0.1154 g 1120. 
CsH13ON. Ber. C 58.2, H 12.63. 

Gef. D 57.9, D 13.05. 

Das Gold- und das Platinsalz sind in Wasser sehr leicht loslich, 
das zuerst ijlige P i  k r a t  beginnt nach einiger Zeit zu derbeu, rotgelben 



.Krystallen zu  e rs ta r ren ,  verliert abe r  nach Wochen noch nicht voll- 
standig seine klebrige Beschaffenheit. n i e  energisch verlaufende Ein-  
mirkung von Jodmethyl  fiihrt z u  dem in  kaltem Alkohol schwer  los- 
lichen J o d m e  t h p 1 a t ,  das  bei 195 O schmilzt, 

0.1416 g Sbst.: (1.1363 g AgJ.  
C6H16ONJ. Ber. J 51.84. Gef. J 52.02, 

und  sich rnit Cblorsilber zu dem durch  B e r l i n s  Arbe i t  bekannten  
hygroskopischen H o m o c h o l i n  c h l o r i d ,  (CII3)a N (Cl) . (CH2)3. OH,  
nmsetzt. 

0.1696 g Sbst.: 0.1596 g BgC1. 
C6H160NCI. Ber. c1 23.13. Gef. c1 23.25. 

Es wurde identifiziert durch sein in  n’asser spielend leicht, in Alkohol 
sehr schwer losliches P l a t i n s n l z ,  dessen Schmelzpunkt in Cbereinstimmung 
mit B e r l i n s  (I. c.) Angabe zu 2360 gcfunden vurde, 

0.1621 g Sbst.: 0.490 g Pt. 
ClzH3204N2ClsPt. Ber. P t  SO.%. Gef. I’t. 30.28, 

und (lurch seiu aus Wasser in schiinen, gelben Bliittchen krystnllisierendes 
G o l d s  a1 z rom e1)cnfalIs niit B e  r 1 i 11s Angaben iibereinstimmendcn 
Schmp. 193O. 

0.1222 g Sbst.: 0.0529 g r lu .  
C6H160NC11A~i.  Ber. Au 43.1 1. Gef. Ail 43.34. 

Diiithylarnin und Brornpropyl- benzoesiureester setzen sich mit  
einander n u r  trage um, so daB man das Erwiirrnen e twa 15 Stunden  
fortsetzeri rnul3. Das 7 - B e n  z o  y 1 o x  y p r o p y  1- d i i  t, h y  1 a m  i n ,  c6 HS . 
C O . O . ( C H ~ ) ~ . N ( C I H ~ ) ~  stellt eine ziemlich diinnfliissige, schwach gelb- 
lich gef i rb te  Fliissigkeit dar ,  die un ter  22 m m  vollig konstant bei 
180-181 O siedet, 

0.1135 g Shst.: 6.1 CCN N (20°, 753 mm). 
C l r H ~ l O ~ X .  Ber. N 5.65. Gef. N 6.12, 

und beim Verseifen rnit Alkali  fast ciuantitativ d a s  0 x y p r  o p y  1- 
d i a  t h y l a m  i n ,  O H .  (CIf2)3 .N(C, Hs)z liefert. 

0.0914 g Sbst.: 8.9 ccm N (200, 755 nim). 

Dieses siedet un ter  20 mrn bei 54”, liefert ein oliges P ik ra t ,  ein 
leicht 16sliches Platinsalz und  ein in  Alkohol leicht losliches, hygrosko- 
pisches J o d r n e t h y l a t  voin Schnip. 175’. 

C,H,,ON. Ber. N 10.6s. GeF. N 10.92. 

0.1300 g Sbst.: 0.11 1s g AgJ. 
CsH?oONJ. Ber. J 46.52. Gef. J 46.47. 

Wenn  man Dimethylamin rnit Brornbutyl-benzoesHureester in der- 
selben Weise umsetz t ,  wie dies fiir den  Propylester oben aogegeben 
morden ist, so e r h i l t  man in  einer Auebeute r o n  nur etwlt 20 O l 0  d e r  
Theor ie  ein ather- und saureiosliches 61, d a s  als 8- D i rn e t h y 1 am i n o - 
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b u t y l - b e n z o e s a u r e e s t e r ,  (CH3)yN. (CH?)r .  0 .  (30. CgH5,  anzu- 
sehen ist. Der  Rest findet sich als itheriinlosliches, quartares Pyr- 
rolidinderivat, (CII2)r > N(CH3)a (0 .  C o  . c6 Hs), in waf3riger Liisung. 
P e r  Ester IaSt sich nicht durch Destillation reinigen : schon beirn Ab- 
treiben tles Athers triibt sich die Fliissigkeit unter Abscheidung eines 
diclien Oles, und wenn man hinterher noch weiter nuf dern Wasser- 
bade erwiirmt, geht das gesarnte, ziernlich leicht bewegliche, schwach 
bnsisch riechende 0 1  in diese dicke, iilige, geruchlose, in Wasser 
ohue Riickstand Iiisliche Masse uber. Urn sie als Pyrrolidioderivat 
zti identifizieren , wurde sie mit konzentrierter Salzsaure iibergossen, 
wobei sofort Abscheidung von Benzoesiiure stattfaud, die Benzoesaure 
mit Ather entfernt u n d  die salzsaure Liisung eingedampft: der zuriick- 
bleibende feste. wei We Riickstnnd erwies sich geuau so Iiygroskopisch, 
wie eiu zum Vwgleich nus N -  Alethylpyrrolidin I )  durch Additiou von 
Jodniethyl und Umsetzung des resultierenden J)imethylpyrrolidiniurn- 
jodids, (CH?), > X(CH3)z J, rnit Cblorsilber resultierendes Praparnt: 
beide lieferten dasselbe i n  heil3em Wasser leicht losliche 1'1 a t i n s a l  z, 

dns sich iu schiinen Bliittchen abschied, von 220° a b  dunkel firbte 
iind bei 22(i-228 0 ie nacli der Geschwindigkeit des Erhitzens zer- 
setzte. 

0.1223 g Sbst.: 0.0390 g Pt. 
CI?H?BNr,ClePt. Bcr. Pt 31.07. Gef. Pt 31.90. 

Auf 'die Darstellung des 8-Oxybutyl-dimethylamins habe ich wegen 
der geringen Ausbeuten der Benzoylrerbindung und in Anbetracht 
der Tatsache, dnB dns hohere E-Honiologe (rergl. weiter unten) ein 
fur  die chemische und pharmakologische Untersuchung berjuenier z i i -  

ggngliches Material darstellt, einstweilen rerzichten zu  konnen ge- 
plaubt. 

Vie1 xetiiger stiirend macht sich die intramolekulare Alkylierung 
bernerkbar, wenn mau irn Dimethplarninobutyl-benzoesaureester die 
Uimethylaniinogruppe durch den Piperidinrest ersetzt. Bei Wasser- 
bad-Teniperatur tritt sie noch kauni in  die Erscheinung, denn wenn 
man 2 Mol. Piperidin mit 1 1101. Br. (CI-12)a. 0. Co . c6 H5 durch etwa 
l h t u u d i g e s  Erwirmen i n  deni doppelten Volumen Benzol urnsetzt, die 
basischeu Produkte niit verdunnter Sailre auszieht, mit Alkali in 
Freiheit setzt, in  ;ither aufnimmt, trocknet und im Vakuum bei einer 
60° nicht iibersteigenden Ternperatur den und das uberschussige 
Piperidin absaugt, so hinterbleibt der P i p e r  i d o  b u t y  1 - b e  n z o e s  a ure-  
e s t e r ,  C ~ H I ~ N . ( C H ? ) ~ . O . C O . C ~ H S  in einer 90 " l o  betragenden Aus- 

I) Dasselbe wurdc gleieh den Iiiihcren Homologen (vergl. J. v. B r a u n ,  
B. 45, 1255'2 [1912]! aus 1.4-Dibronibntau uutl JIetbylaiiiin gewonnen. 
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beute als ein fast ohne Triibung in Ather losliches 01. Erst wenn 
man ihn zu destillieren versucht, erfolgt schnell Triibung und Urn- 
wandlung in das dickBlige, in Wasser leicht losliche P i p e r i d y l -  
p y  r r o l  i d i n i  u m b e n z  o a t :  

,CH2 - CH2 CH? -CH:, 
CH?--CH* I CH2-CH2 

CHa >N< 

0 .  CO. Cs Hs 
Zur  Identifizierung war es erforderlich, diesen Doppelringkomplex 

synthetisch darzustellen. Das gelingt, wenn man ganz in derselben 
Weise, wie z. B. bei der Synthese des Di-piperidiniumbromids, 
CS Hlo>N<CS HI''), 1.4-Dihalogenverbindungen der  Butanreihe auf 

Piperidin oder 1.5-Dihalogenverbindungen der  Pentanreihe auf Pyrro- 
lidin einwirken IaBt: 
Cs Hlo :NII+  Br(CH2)~Br+NaOH=C~HIo>N<C~I€~ + H? O + N a B r  

C, HB :NH+ Br(CH?)5 Br + Na OH= (24 IIB>.N<Cs HIo + H:,O + XaBr.  

Erwarmt man auF dem Wasserbade 1 Mol. Piperidin bei Gegen- 
wart von 1 Mol.SaOH in etwa 3-prozentiger, waflriger Losung mit 
1 1101. Dibrombutan oder Dijodbutan, oder in gleicher Weise 1 Mol. 
Pyrrolidin mit 1 Mol. Dibronrpentan und schuttelt hlufig um, so re- 
sultiert nach etwa 1 Stunde in allen 3 Fallen eine fast klare Flussig- 
keit. Man setzt unter Kiihlung konzentrierte Kalilauge zu, nimmt das 
abgeschiedene dicke 0 1  in Chloroform auf und fillt rnit Ather, wobei 
sich die neuen Verbindungen fest abscheiden. Das Bromid ist in 
Alkohol sehr leicht loslich und schmilzt, einerlei welche Komponenten 
zu seiner Darstellung gedient haben, bei 2300, nachdem es bei 220' 
angefangen hat zu erweichen, das Jodid ist in kaltem Alkohol schwer 
loslich und l i S t  sich daraus in schonen Krystallnadeln VOLU Schmp. 
17S-l5O0 erhalten, die aber, ebenso wie das Bromid, ungeniein 
hygroskopisch sind, im Gegensntz zu dem ganz luftbestandigen Di- 
piperidiniumbrornid. Auch das durch Umsetzung der beiden iibrigens 
zienilich quantitativ entstehenden Salze mit Chlorsilber resultierende 
Chlorid stellt eine zerfliealiche Krjstallmasse dar, liefert aber eio 
wohlcharakterisiertes Platin- und Goldsalz. I las  erstere scheidet sich 
in  ganz konzentrierter Liisiing a h  Brei von gelben, leicht in Wasser 
loslichen Nadeln ab, die sich bei 2200 dunkel farben und bei 228O 
unter Aufschaumen schmelzen. 

Br 

Br 

Br 

I) J. v. B r a u n ,  B. 39, 4347 [1906]. 
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0.14iS g Sbst.: 0.0419 g Pt. 
ClsH36 N:,ClsPt. Ber. P t  25.34. Gef. P t  28.35. 

Pas Goldsalz hingegen ist  auch  in  heiBem Wasser  k a u m  loslich 
und  schmilzt bei 253"). Mit Milfe dieser beiden Doppelsalze lieB 
sich n u n  leicht zeigen, daB das  P roduk t  de r  Urnwandlung von 
Piperidobutyl-benzoesaureester das  quar ta re  Piperidin-pyrrolidinium- 
salz darstellt.  Es lieferte beim UbergieRen mit konzentrierter Salz- 
s au re  neben Benzoes iure  ein Chlorid, aus  dem soaohl  das Platin- 
wie  das  Goldsalz vom richtigell Schmelzpunkt  gewonnen werden 
konnten .  

D ie  Terseifung des  Pjperidobutyl-benzoesaureesters liefert, d a s  
6 - 0 ~ ~  b u t y l - p i p e r i d i n  C5Hlo)N.(CH2)4.011, als 'ziemlich d icke  
farblose Fliissigkeit, d ie  unter 18 m m  bei 129" ganz  konstant siedet. 

Ber. C 6S.S, H 12.1 
Gef. n 69.2, n 12.27. 

0.1413 g Sbst.: 0.3591 g CO1, 0.1566 g HpO. 
C g  HIIl 0 N. 

Das C h l o r h y d r a t  fiillt in .-ither fest am,  ist in Alkohol leicht lijslicli 
und krystallisicrt aus Alkohol-;ither jii sehonen, aen ig  hjgroskopischeu 
Blittchcn vom Schmp. 160-161 O. 

0.1554 g Sbst.: 0.0928 g AgCI. 
CgHzoONCI. Ber. C1 15.33. Gef. C1 18.31. 

Das achnell erstarrende P i k r a t ,  d:is bei 1000 crweicht und Lei 109O 
schmilzt, ist in Alkohol RO leicht 18slich, (la13 es durch i t h e r  daraus kaum 
gefallt werden kann. Das J o d m e t h y l a t  endlich ist :iuch sehr leicht l6slich 
in A.lkoho1. crweicht 1)ci I040 und schmilzt bei 107O. 

0.147s g Sljst.: 0.1161 g AgJ. 
CloH,gONJ. Ber. ,J 42.47. Gef. ,J 42.45. 

Von den Verbindungen d e r  Benzoesiureester-Reihe rnit 8-standi- 
g e m  Stickstoff ist nur  d ie  Diathylamino-Verbindung so wenig um- 
lagerungsfiihig, daQ sie sich bei Anwendung von Diathylarnin und  

I) Bei Gelegenheit der Synthesc der quartilren Piperidyl-pyrrolidinium- 
verbindungen habe icb, um die Reihe der einfachsten N-Spirane zu vervoll- 
standigen, auch noch die B i  s p y  r r o  I i d i n i u m v  e r b  i n d u n g e n  dargestellt. 
Man erhalt das Jodid (CH?)47N<(CH?)4 resp. Broniid (CH2)4>Nd(CHa)c, 

wenn man in  tler oben angegebenen Weise Dijodbutan resp. Dibrombutan 
auf Pyrrolitlin einwirken li13t. Sie sind noch vie1 hygroskopischer wie Piperi- 
din-pyrrolitliniumsalze, und dasselbe gilt fur das Chlorid. DM i n  schiinen 
Blattchen krjstallisierende in heil3em Wasser leicht l6sliche P l a t i n  s a l  z 
schmilzt bei 2300 

j Br  

0.1554 g Sbst.: 0.0462 g Pt. 
C16H3~NrC16Pt. Gcf. P t  29.54. Gef. I't 29.73. 
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c-Bromamyl-benzoesiureester fast quantitativ fassen und ohne Ver- 
hnderung destillieren lafit. D as  B e n z o  y 1- o x  y a m  y l d i a t  h y l a m  in,  
C6H5.C0.0.(CI12)5 .N(C1115)?, ist schwach gelblich gefirbt, fast ge- 
ruchlos uod siedet unter 20 mm bei 201-202°. 

0.1377 g Sbst.: 7.9 ccin N (‘22O, 750 mm). 

C16H250tN. Ber. N 5.32. Gef. N 5.G9. 

Das bei seiner Verseifung entstebende 0 x y a m  y l  -diH t h y 1 a m  i n ,  
OH.(CHs)5.N(C?H5)2, geht. unter 1s mm konstant bei 125O iiber, 

0.1453 g Sbst.: 11.3 ccm N (200, 751 mm). 
C ~ H , , O N .  Bcr. N S.S. GeF. N S.9. 

ist farblos, zieinlich ziihe, fast geruchlos, uud  liefert sowoh1 ein oliges 
Pikrat wie auch ein oliges Jodmethylat. 

In geringem Grade macht sich der RingschluB heim P i p e r i d o -  
a m  y 1- ben z o e s % ti r e e s t e  r ,  C5 IIlo N . (CIL)5.  0 .  CO. C S  ITS, bemerkbar. 
Die Ausbeute a n  diesem s5ure- und iitherliislichen Produkt der Re- 
aktion zwischen Piperidin und Bromamyl-benzoesiiureester betragt bei 
5-stundigem Erwarmen etwa 90 O/O, wihrend das Hromid vollstkdig 
verschwindet, so dxB ein kleiner Teil des Reaktionoproduktes offen- 
bar in dxs Ltherunlosliche, quartare Salz ubergeht. Immerhin lhBt  
sich der basische Ester, weun man schuell destilliert und nicht allzu 
grof3e Blengen (bis z u  (i g) verwendet, fast ohne Veranderung im Va- 
kuum ubertreiben: e r  verfliichtigt sich, nur einen geringen Ruck- 
stand hinterlassend, unter 18 mm bei 226-22S0 als ziemlich ziihe, 
fast geruchlosz Fliissigkeit. 

0.1675 g Sbst.: 7.7 ccm N (190, 749 mm). 

Das durch Verseifung entstehende O s y a m y l -  p i p e r i d i n ,  
OII.(C&)s .N < C ~ H ~ O ,  ist farblos, siedet unter 2 2  mm bei 150--152°, 

Cl7kI25O9N. Bet-. lj 5.1. Gef. h’ 5.3. 

0.135s g Sbst.: 0.3459 g (302, 0.1517 g HzO. 
CloHllON. Ber. C 70.17, I1 12.2s. 

Gef. )) 70.0S, )> 12.41, 

liefert ein sehr leicht liisliches Platinsalz, ein Goldsalz, das in kon- 
zentrierter r,iisuug aIs rotes 61 ausfiilit, ein ijliges. erst nach Iangerer 
Zeit in gelben Nadeln erstxrrendes l’ikrat vom nicht ganz scbarfen 
Schmp. 65-70 und ein bei derselben Temperatur schmelzendes J o d -  
m e t h y l a t ,  das zunachst in iiliger Form entsteht, in Alkohol leicht 
liislich ist und erst nach mehrmaligem Umliisen R U S  Alkohol-.4ther 
fest wird. 

0.1341 g Sbst.: 0.1OU3 g A g J .  
H p 4 O N J .  Ber. J 40.57. Gef. J 40.66 
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GroBer wie beim Piperinderivat der E -  Reihe ist die Unilageruugs- 
tendenz bei der entsprechenden P y r r o l i d i n b a s e ,  CIHs>N.(CHa)s. 
0. CO . Cs H5, bei der sich die Erscheinungen des isomeren Piperidyl- 
butyl-benzoesaureesters, C5 Illo ;> N .(C13z)4. 0 .CO . Cs Hs , wiederholen : 
auch hier kann man den tertiaren Aminoester, ohne eine Cmlagerung 
herbeizufuhren, fassen, wenn man das Produkt der Einwirkung von 
Bromamyl-benzoesaureester auf Pyrrolidin mit Salzsiiure ausschiittelt, 
rnit Alkali freimacht, ausiithert, und bei niedriger Temperatur den 
Ather und das iiberschiissige Pyrrolidin entferut. Versucht man aber, 
den Riickstand zu destillieren, so fangt er  etwas iiber 1000 an sich 
triiben und ein dickes atherunlosliches dl abzuscheiden, das nach Be- 
handlung rnit Salzsaure durch Goldchlorid (vergl. S. 973) als das 
quartare Benzoat, C4 Hs >N< Cs Hlo, leicht zti erkennen war. 

0 .  co. C g  115 
Die Verseifung des rohen, nicht destillierten Pyrrolidoamyl-benzoe- 

saureesters lieferte dns 0 x y a m  y 1 - p  y r r o l i  d i n ,  OII(CH2)5 N c.: CC 1 1 8 ,  
als eine ebenso zahe, farblose uud fast geruchlose Fliissigkeit wie das 
isomere Oxybutyl-piperidin, O H  .(CHZ)r .N  < C5 HIO,  deren Siedepunlrt 
aber rund loo  hoher lag (142-143O unter 19 mm). 

0.1264 g Sbst.: 0.3164 g Cog, 0.1362 g H g 0 .  

C9HI9ON. Ber. C 66.8, H 12.1. 
Gel. n 66.7, B 11.95. 

Das C h l o r h y d r a t ,  das in Alkohol ebenso leicht liislich ist wie das 
ol~en beschriebene Isomere, ist bedeutend hygroskopischer und  schmilzt bci 
77-79O. Das Jodmethylat konnte nur als ein nicht erstarrcndes 01 ge- 
wonnen wcrden. Das P i  lc r a t  endlich i h t  krystallisationsfrcudigcr und kann  
aus wenig Alkohol rnit .ither fest abgcschieden werden. Es erweicht bei 
S10 und schmilzt bei 844 

0.1053 g Sbst.: 13.8 ccm N (200, 753 mm). 
C ~ S H Z ~ O ~ N , .  Ber. N 14.5. Gef. N 14.51. 

Am alleriimfangreichsten tritt in der Pentnmethylenreihe die in- 
tramoleknlare Alkylierung auf , wenn inan im Hromamyl-benzoesaure- 
ester das Brom durch den Dimethylaminrest zu ersetzen versucht. 
Der  uach 5-stundigeni Erwarmen rnit verdunnter Saure erhalterie Aus- 
zug scheidet rnit Alkali ein 0 1  a b ,  yon dem uur ein Teil in i t h e r  
geht, wiihreud ein bedeutender Teil zwischen cler alkalischen Fliissig- 
keit und dem Ather suspendiert bleibt. Die Verbindung, die nacli 
mehrmaligem Losen in  Alkohol uud Fiillen mit Ather zu eiuer festen, 
sehr hygroskopischen hlasse erstarrt, bildet sic11 sehr reichlich, sobald 
man den in i t h e r  enthalteiien D i m  e t  h y I a m i  n o a my 1- ben z o e  s 5 u  r e -  
e s t e r ,  ( C R P ) ~ N . ( C H ~ ) ~ . O . C O . C ~ H ~ ,  zu destiliieren versucht. Sie 
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ist  als D i m e t  h y 1 - p i p e  r i  d i n i u m b e n  z o a t ,  (CH2)5 >N (CH3)r. 0. C O  . 
Cs Hs , anzusehen ,  d a  sie nach d e r  Behandlung rnit konzentrierter, 
ka l te r  Sa lzsaure  mit Platinchlorid das  charakterist ische,  in heiBem 
Wasse r  leicht losliche, da raus  in Nadeln vom Schmp. 210' krpstalli- 
sierende Platindoppelsalz des  D i m e t h y I p i  p e r  i d  i n i u m c h 1 o r i  d s 
liefert. 

0.1716 g Sbst.: 00528 g Pt. 
ClrH~zNzC16 Pt. Ber. Pt 30.65. Gef. Pt 30.75. 

l h r e  Menge ist bei de r  Umsetzung von Dimethylamin mit Brom- 
amyl-benzoesaureester e twa zweirnal geringer a l s  bei Anwendung d e r  
gebromten  Butylverbindung (vergl. S. 971), was d e r  bekannten ge- 
ringeren Bildungstendenz des  Piperidiuringes im Vergleich zum P p r -  
rolidinring entspricht. 

D i e  Verseifung des  rohen Dimethylaminoamyl-benzoeslureesters, 
d e r  in einer Ausbeute bis zu 60 O l 0  gefaI3t werden k a n n ,  liefert d a s  
O x y a m y l -  d i m e t h y l a m i n ,  O H . ( C H ? ) ~ . N ( C H ~ ) Z ,  a l s  e twas  zahe, 
schwach basisch riechende, mit  Wasser  mischbare,  farblose Fliissig- 
keit,  d ie  mit Wasserdampf aul3erst leicht fliichiig ist und unter  25 mm 
bei 115-116° siedet. 

0.1134 g Sbst.: 0.2655 g CO,, 0.1319 g HzO. 
CTHITON. Ber. C 64.1, H 12.97. 

Gef. * 63.8, D 12.9. 

Das J o d m e t h y l a t  ist in Alkohol leichter loslich mie das Romocholin- 
jodid, scheidet sich darans in schiinen Blittchen vom Schmp. 1340 ab und 
zieht an der Luft Feuchtigkcit an. 

0.1681 g Sbst.: 0.1454 g AgJ. 
CaHgoONJ. Ber. J 46.52. GeF. J 46.74. 

Weniger  bygroskopisch wie d a s  Ilamocholinchlorid ist dagegen 
das  rnit Chlorsilber aus  dem Jodmethyla t  zu erhaltende C h l o r -  
m e t h y l a t ,  (CII , )3N.(CH?)5 .0H,  d a s  man, wie schon e r w i h n t ,  k u r z  

als P e n t a h o m o c h o l i n  c h l o r i d  bezeichnen kann.  3:s stellt e ine  
weifle, Ieste Krystallmasse d a r  und ist, wie eingangs berichtet, phy- 
siologisch e twas  ak t iver  mie das  Trihomocholincblorid. 

Sein P l a t i n d o p p e l s a l z  ist sehr leicht liislich in Wasser, sehr schwer 
liislich in Alkohol and wirtl aus konzentrierter, KiiDriger Liisnng mit Alkohol 
i n  hcllgelben Nadeln vom Schmp. 2130 abgeschicden. 

C1 

0.1154 g Sbst.: 0.0333 g Pt. 
C1GH,OOlNlC16Pt. Ber. P t  27.86. Gef. Pt 27.9s. 



97 7 

Das Go1 ds alz  krystallisiert aus konzentrierter, warmer, waHriger Losung 
beim Erkalten in braungelben Blattchen, die etwas oberhalb 140 sintern 
und bei 1470 geschmolzen sind. 

0.1026 g Sbst.: 0.0416 g Au. 
CgH,oONC14Au. Ber. Au 40.61. Gef. Au 40.55. 

86. J. v. Br aun : Untersuchungen iiber M o r p h i u m - A l k a l o i d e .  
111. Mitteilung. 

[Aus dem Cliemischen Institut der Universitat Breslau.] 
(Eingegangen am 1. April 1916.) 

Die Einwirkung von Bromcyan auf Diacetyl-morphin, 
N .  c1r3 

c1.5 Hi4 O c O . C O . C H 3  
O.CO.CH3 

N . CH3 

0 .  co . cII3 
und Acetyl- kodein, Cl6 HI, o<O.  CHI fiihrt, wie ich in der ersten 

hlitteilung I )  gezeigt hahe, bei heiden Morphinderivaten nicht zu einer 
Offnung des stickstoffhaltigen Ringes, sondern zu einer Entmethylierung, 

durch welche die acetylierten Cyanderivate, c16 HH O L O .  CO . CH3 (1 .) 
N.CN 

‘ 0  .CO . CHa 
N.CN 

und c16 HM 060 CHa (2.), weiterhin die Cyanverbindungen 
O.CO.CH3 

N.CN N.CN 
c16 Hlr  O<OH (3.) und Clc €Ilr O L O  CHs (4.) und schlieDlich Nor- 

‘OH \OH 
NH N H  

\ O H  “‘OH 
morphin, CI6 HI, O L O I I  (5 . )  und Norkodein, c16 HI,  0-0 CH3 (6.) 

leicht zuganglich geworden sind. Ausgehend yon Cyan-normorphin (3.) 
kann man, wie schon Friiher an einem Beispiel gezeigt wurde, 0-110- 

mologe C16 €11, O L O R  desCyan-norkodeins und weiterhin 0-IIomologe 
‘OH 

N.CN 

N H  
c16 HI, O L O R  des Norkodeins darstelleu, ausgehend vom Norkodein, 

--‘OH 
N.R 

A‘-Homologe c16 HI, O L O  CHa des Kodeins synthetisieren. Ich habe 
l o  Ir 

I )  B. 47, 2312 [1914]. 


