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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]. 
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- zum Teil i n  Genieinschaft niit Hrn. I i i n d l e r ’ )  - eine Reihe 
dieser Verbindungen, die weiter unten tabellarisch zusammengestellt 
sind, gewonnen, wobei ich von zwei Gesichtspupkten geleitet worden 
bin: einmal handelte es sich darum, a n  einem griifieren Material die 
Anderungen i n  der physiologischen Wirksamkeit des Kodeinmolekuls 
Festzustellen, wenn seine Sauerstoff- uiid Stickstoffmethyl-Seitenketten 
durch andere Reste ersetzt werden, Zuni  zweiten war es wichtig z u  

N .i 
‘OH 

eruieren, wie sich die N-IIomologen des liodeins, c’16 II l r  O L O  CII3, 

dem Bromcyan gegenuber rerhalten, bei einein wie grofien Alkylrest 
R eine Sprengung des stickstoffhaltigeu Ringes sich bemerkbar macht, 
mit welchem der bekannten Ringsysteme das 1V-Ringsystem des hlor- 
phin-Molekuls Analogien zeigt. Zur Untersuchung gelangten : 

I. An 0-Derivaten des Norrnorphins: 

(yon denen 2. schon in der ersten Mitteilung besclirieben worden ist). 

11. An N-Derivaten des Norkodeins: 
N .C? 11s N .C3 H r  N.C+H,  

5 .  C16H14OLOCI-13 ~ 6. ~ I G I I I , ~ ~ ~ ~ ~ C H ~ ,  7. Ci6Ht40LOCH3 , 
\ O H  ‘ 0 1-1 “OH 

‘OH \ 0 I I  ‘ 0  H 

‘OH ‘OH 

N .c, H I 1  N.CII, . C ~ I I ~  K.C3 11, 
8. c16 Ill+ OLo CHI , 9.  c16 131, OLo CH3 , 10. Ci6:1l1+oL0 CI*s 

N . C I H j  N .  C H I .  CII2.0II 
nebst 11. C16f~1GOL0~II3  und 12. C16E114 o--(-o C& 

In Bezug auf die Ringsprengung durch Bromcyan ergab sich dns 
einfache Resultat, dnB der Stickstoffring des Morphins a l l e  b i s h e r  
b e k a n n t e n  R i n g s y s t e m e  a n  F e s t i g k e i t  i i b e r t r i f f t :  die Basen 
(5.) und (6.) werden im Gegensatz zu  .4thyl- und Propyl-pyrrolidin, 
-piperidin und -tetrnhydrochiiiolin 2, glatt entalkyliert, bei (7.) rnncht 
sich n u r  eine geringe Ringsprengung bemerkbar, und erst bei (8.) tritt 
sie in den Vordergrund. hIan kann daraus den sicheren Schlufi ziehen, 
daB durch Einfuhrung von Alkylresten mit mehr wie fiinf Iiohlen- 

- 

J-ergl. dessen demniichst crscheincnde Inauguraldissertation. 
>) 1-ergl. ll. 42, 2219 [1909]; 44, 1252 [1911]. 
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stoffatomen in das Norkodeinmolekul man in ein Gebiet gelangen 
wird, i n  dem der neue Abbau des Morphinmolekiils sich ohne Neben- 
reaktionen wird verfolgen lassen. 

Was die physiologische Seite der  Untersrichung betrifft, so haben 
die Versuche, die von Hrn. Geh. Rat P o h l  im Pharmakologischen 
Institut der hiesigen Universitat ausgefiihrt worden sind, und uber die 
kiirzlich i n  der Zeitschrift fur experirneutelle Pathologie und Therapie 
berichtet wurde l), ergeben, dalj die samtlichen Derivate 1-12 keiner- 
lei besondere Wirkungen im Vergleich zum .Kodein selber ausiiben; 
sie sind vielmehr alle'in ibrer Wirkung als schwacher zu bezeichnen. 
Nur die zwei Derivate mit an  Stickstoff gebundenem Ally1 (nicht aber 
das 0-Allylderivat 4.) bilden eine Ausnabme; sie rufen eine dem 
Morphin entgegengesetzte Wirkung hervor und kBnnen trotz voller 
Ubereinstimmung i n  ihrem Gesamtaufbau mit dem Morphin als dessen 
Antagonisten bezeichnet werden. Wir haben es hier mit einer ganz 
neuartigen Abhingigkeit der physiologischen Wirkung YOU der Z u -  
sammensetzung zu tun, die, wie schon yon I 'oh l  (1. c.) hervorgehoben 
wurde, ein wenig an das Verhaltnis Toxin und Antitoxin erinnert 
und mancherlei Anregungen fur weitere abnliche Synthesen auf dem 
Alkaloidgebiet gibt. 

E x  p e r i m  e n t e 11 e s. 

Die Darstellung der 0-alkylierten Normorphine geschah ganz ent- 
sprechend der friiher*) beschriebenen Synthese der Isoamylrerbindung 
durch Einwirkung von Halogenalkylen auf die Losung von Cyannor- 

rnorphin, C16 ITlr O(0H , in einem Molekiil alkoholischen Alkalis 

und nachtragliche Verseifung der Cyangruppe. Der erste Teil der 
Operation verlauft mit sehr guter (fast theoretischer) Ausbeute dort, 
wo das Halogenalkyl leicht in Reaktion tritt: das ist der Fall bei 
Allyljodid; bei den anderen Halogenverbindungen findet die Um- 
setzung langsamer statt, und ein Teil desCyan-normorphins (bis zu 5oo/o) 
unterliegt in der Warrne der friiher schon erwriihnten, in ihren Einzel- 
heiten aber noch nicht aufgeklarten Zersetzung durch Alkali. Urn 
dieser Zersetzung vorzubeugen, habe ich versucht, an Stelle der alko- 
holisch-alkalischen Losung des Cyan-norrnorphins festes C y a n - n o r -  
r n o r p h i n - n a t r i u m  i n  einem indifferenten Medium (Renzol, Xylol usw.) 
anzuwenden; es zeigte sich jedoch, da.0 die Geschwindigkeit der Um- 

N . C N  

O H  

l) Ztschr. f .  exp. Path. u. Ther. 17, Heft 3 L191.51. 
*) B. 47, 2312 [1914]. 

Ekrichte it. D. Chern. Ouellichaft. Jnhrg. XXXXlX 63 
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setzung eine zu geringe ist. Das Cyan-normorphin-natrium erhalt man 
als weiaes, nicht hygroskopisches, unbegrenzt haltbares Pulver, wenn 
man eine konzentrierte Losung vcn genau 1 Atom Natrium in Al- 
kohol mit einer konzentrierten LBsung von l Mol. Cyan-normorphin 
versetzt und mit Ather fallt. 

0.2000 g Sbst.: 0.0426 g NazS0,. 
CIr HIS O3NgNa. Ber. Na 7.23. Gef. Na 6.90. 

Der zweite Teil der Operation, die Verseifung der Cyangruppe, 
nimmt, wenn man ihn bei Verbindungen mit g e s a t t i g t e n  Alkyl- 
resten am PheDo1-Sauerstoff durchfiihrt, denselben normalen Verlauf, 
wie er friiher beim Cyan-norkodein beschrieben worden ist; anomal 
verlauit dagegen die Verseifung in Gegenwart des u n g e s a t t i g t e n  
Allyls: es wird zum Teil der Allylrest abgesprengt und eine neue 
Phenolbase gebildet, die von Normorphin sicher verschieden ist; ihre 
Untersuchung ist noch im Gang. 

N . C N  

OH 
C y a n - n o r k o d a t h y l i n ,  C16H140<0C~&,  scheidet sich beim 

Kochen einer L6sung von Cyannormorphin, Jodathyl und Natrium- 
athylat in Alkohol nicht ab, wohl aber, wenn man nach zweistiin- 
diger Einwirkung abkuhlt. EY schmilzt nach scharfem Absaugen und 
Auswaschen mit etwas kaltem Alkohol bei 225-226O und erweist 
sich sofort analysenrein. 

(200, 749 mm). 

Ausbeute 40-50 Ole. 
0.1580 g Sbst.: 0.4052 g Cog, 0.0949 g HaO. - 0.1532 g Sbst.: 12.1 ccm N 

ClgH~o03Na. Ber. C 70.20, H 6.17, N 8.64. 
Gef. D 69.94, 6.51, )> 8.85. 

NH 

OH 
N o r k o d a t h y l i n ,  c , 6 H 1 4 o ~ o c a H s ,  laat  sich daraus in quan- 

titativer Ausbeute gewinnen, wenn man die Verseifung ganz wie beim 
Cyan-norkodein leitet. Es hinterbleibt beim Eindunsten seiner Chloro- 
formlosung in fester, gar nicht klebriger Form, ist sehr leicht loslich 
in Alkohol, weniger in Ather und kann durch Zerreiben mit wenig 
Ather und scharfes Absaugen leicht rein gewonnen werden. 

0.1273 g Sbst.: 0.3386 g COz, 0.0824 g HaO. - 0.0995 g Sbst.: 4.3 ccm N 
(190, 733 mm). 

ClcHal03N. Ber. C 72.24, H 7.02, N 4.68. 
Gef. D 72.41, D 7.61, D 4.76. 

Der  Schmelzpunkt der neuen Base liegt auffallend hoch (bei 156O), 
wenn man sich vergegenwiirtigt, wie sehr irn tertiaren Kodein der 
Schmp. (155') durch Ersatz des 0-Methyls durch 0-Athyl herabgedruckt 
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wird (auf 83O). Das C h l o r h y d r a t  lost sich in Wasser ziemlich leicht 
und krystallisiert daraus in feinen Nadeln, die 2 Mol. (und nicht 
wie Norkodein 3 Mol.) Krystallwasser enthalten. 

0.2791 g Sbst.: 0.0259 0" H,O. 
Cl~H~103NC1 + 2HpO. Ber. HsO 9.69. Gel. HlO 9.3. 

Analyse des bei 120O im Vakuum getrockneten Salzes (Schmp. 
295O). 

0.1238 g Sbst.: 0.2912 g CO,, 0.0760 g H10, 0.0132 g CI'). 
C18H~~03NCI.  Ber. C 64.50, H 6.61, C1 10.56. 

Gef. D 64.16, 6.87, )) 10.66. 
Das in Wasser sehr scliwer losliche P l a t i n s a l z  (Schmp. 229O) erweist 

sich wie beim Norkodein masserfrei. 
0.1396 g Sbst.: 0.2177 g COs, 0.0623 g HZO, 0.0270 g Pt. 

C,sH3,06N,C16Pt. Ber. C 42.84, H 4.40, Pt 19.36. 
Gef. )) 42.53, n 4.60, )) 19.34. 

Die N i t r o s o v e r b i n d u n g  ist in Alkohol im Gegensatz zum 
analogen Norkodeinderivat ziemlich leicht liislich. Sie krystallisiert 
aus wal3rigem Alkohol in gelben verfilzten Nadelchen vom Schmp. 205O. 

Wird Cyan-normorphin mit alkoholischem Alkali und P e n t a -  
m e t h  y l e n j o d i d  erwkrmt, so verschwindet die alkalische Reaktion 
schneller wie bei Anwendung von Athyl- und sogar von Methyljodid, 
meistens aber tritt infolge einer Verzogernng keine Abscheidung der in 
Alkohol sehr schwer loslichen P e n t a m e t h y l e n v e r b i n d u n g  ein. Zu- 
satz eines Keims der fertigen Verbindung oder starkes Abkiihlen und 
Reiben bewirkt dann ein plotzliches Erstarren der ganzen Masse. 
Man saugt scharf ab, liist in wenig Chloroform und fallt mit Alkohol 
aus. Die neue Cyanverbindung, deren Ausbeute rund 80 " / o  betragt, 
stellt nach dem Trocknen ein feines, fast farbloses Pulrer  dar und 
schmilzt bei 226-230". 

0.1357 g Sbst.: 0.3524 g COS, 0.0776 g ELO. - 0.1272 g Sbst.: 9.7 ccm 
N (190, 762 mm). 

C39H4006N4. Ber. C 70.88, H 6.11, N 8.5. 
Gef. * 70.82, )) 6.40, )) 8.75. 

ErwHrmt man sie nrit der 30-fachen Menge 6-prozentiger Salz- 
saure, so verwnndelt sie sich erst in eine braune, dickolige hlasse iind 
geht schlieBlich fast gaoz in Liisung. Man filtriert nach 8 Stiinden 
von einem geringen Riickstand, fHllt die rohe diseltundare Base mit 
Soda aus und reinigt sie am besten iiber das Chlorhydrat. Zu diesem 
Zwecli bringt man sie mit einem geriugen Uberschul3 warmer Salz- 
sLure i n  Liisung, gieBt ron dem sich beim Erkalten in  geringer Menge 

~ 

1) Nacli 1)ennstetlt.  
63* 



abscheidenden braunen 0 1  ab und laBt die Losung in einer offenen 
Schale verdunsten; dabei scheidet sich das s a l z s a u r e  S a l z  in Form 
weil3er Krusten a b  vom Schrnp. 235-240°. 

0.1395 g Sbst.: 0.0145 g C1 I). 

C3~&06N~CI. ner. CI 10.84. Gef. C1 10.4. 
Das am den] Salz mit Soda freigeniachte P e n t a r n e t h y l e n -  

d i - n o r m o r p h i n  ist in den meisten Losungsmitteln recht leicht loslich; 
aus einer konzentrierten Chloroform-Alkohollosung fallt es auf Zusatz 
von Petrolather i n  farblosen Flocken aus und schrnilzt nach dern 
Trocknen Lei 132-133O. 

0.1128 g Sbst.: 4.9 ccrn N ( 2 2 O ,  746 mm). 
Car HtzOsNz. Ber. N 4.59. Gef. N 4.8. 

Das P l a t i n s n l z  stellt gelbe, in Wasser liaum 16sliche Flocken dar, die 

Die D i n i t r o s o v e r b i n d u n g  ist fest und schmilzt nicht rollig 

0.1117 g Sbst.: 8.6 ccm N (200, 747 mm). 

Sie liil3t sich unter genau denselben Bedingungen, wie ich sie 
ganz kurzlich fur die Reduktion des Nitrosonorkodeins angegeben 
habe'), mit Zinkstaub zum D i b y d r a z i n :  

sich von 240° ab schwarzen und bei 250° schmelzen. 

scharf bei 145-150'. 

C3(H400sN4. Ber. N 8.38. Gef. N 8.61. 

N .NHa NIIg. K\ 
C16 Hlc OLO-(CHs)s-O/C16 HI4 0, 

'OH H O  
reduzieren, das mit Alkali als schnell erstarrendes 0 1  ausfallt, sich 
leicht in Chloroform, schwer in Alkohol liist und bei 140-145O 
schmilzt (Mischprobe mit dem zugehorigen sekundgren Diamin bei 
120- 125 0). 

0.1412 g Sbst.: 11 ccm N (24O, 757 mm). 
CarH440,jN,. Ber. N 8.75. Gef. N 8.66. 

Vie1 weniger angenehrne Eigenschaften wie das Pentarnethylen-di- 
norrnorphin besitzt, wie ich hier einschalten mochte, das ditertiiire 
P e n t a m e t h y l e n - d i m o r p h i n :  

/ N.CHa CHa.N\ 
c16 Hla O,;O-(CH,>,-O-C,6 Hla 0, 

O H  H O  
das aus Morphin, Dijodpentan und Alkali leicht gewonnen werden 
kann:  es wird als dicke, iilige Masse erhalten, die ganz allmahlich 
zu einern arnorphen, unscharf bei 70--100° schmelzenden, in Wasser 

I) Nach Denns ted t .  ,) B. 48, 750 [1916]. 
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nicht unerheblich loslichen 
wenig vom hlorphin selber 

Am allerglattesten - 

Pulver erstarrt und pharmakologisch sich 
unterscheidet. 
schon innerhalb einer halben Stunde - 

vollzieht sich die fast quantitativ verlaufende Einfiihrung des Allyl- 
restes mit IIilfe von Allyljodid i n  das Cyan-normorphin. Die sich 
schon in der Warme in Form einer farblosen Krystallmasse abschei- 

N.CN 

OH 
dende neue Verbindung C16 HI, O e O  C3 Hg ist in Alkohol schwer 16s- 

lich und schmilzt nach dem Umkrystallisieren bei 221 O. 

0.1824 g Sbst.: OAi93 g COz, 0.1028 g H,O. 
C,oHIlo03N,. Ber. C 71.43, H 5.95. 

Gef. * 71.67, )) 6.26. 

Verseift man sie mit Gprozentiger Salzsiure (30-fache Menge) 
so lange, bis nach friiheren Erfahrungen der Ersatz des CN-Komplexes 
durch H vollstandig ist (8 Stunden), so tritt deutlicher Geruch nach 
Allylalkohol auf. Fallt inan dann mit Soda, so erhalt man  ein Ge- 
misch eines alkaliloslichen und chloroformunloslichen (A) und eines 
alkaliunloslichen und chloroformliislichen Stoffes (B). Die Menge 
dieses letzteren betragt knapp 30 O l 0  rind nimnit bei Iangerem Er- 
warmen immer mehr ab. E r  stellt das normale Verseifungsprodukt ~. 

N H  

O H  
/ 

C16 HIr 0 7 0  C3 ITS dar ,  scheidet eich beim Verdunsten des Chloro- 

forms fest, aber etwas klebrig a b  und kanu durch zweimaliges Um- 
krystallisieren aus Alkohol rein gewonnen werden. 

Ber. C 73.31, H 6.i5. 
Gel. )) 73.02, * 6.86. 

Schmp. 164 O. 

0.1432 g Sbst.: 0.3834 g CO,, 0.08’78 g HaO. 
C19Hal02N. 

Das C h lor  h y d r a t  des 0- A 1 I y 1- n o r m  o r  p h ins  krystallisiert aus Wasser 

0.1525 g Sbst.: 0.4132 g CO,, 0.1020 g H20, 0.0174 g C1. - 0.7620 g 

C19H~~03NC1+H,0.  

in schonen Nadeln und enthalt 1 Mol. H,O (Schmp. 2400). 

Sbst.: 0.0390 g H10. 
Ber. C 65.61, H 6.33, C1 1022, HBO 4.93. 
Gcf. B 65.33, 2 6.62, 10.09, 5.12. 

iluch dab gelbe P l a t i n s a l z ,  das sich von 2 0 0 0  ab dunkel farbt und  
von 250° ab sintert, enthilt 1 Mol. H10. 

0.1286 g Sbst.: 0.2039 g CO,, 0.0552 6 1120, 0.0262 g C1, 0.0237 g Pt. 
CasH~,OsN~ClsPt+H~O. Ber. C 43.42, €I 4.41, C1 20.26, Pt 18.59. 

Gef. )) 43.24, )) 4.81, 20.36, )) 18.43. 

Der Schmelzpunkt der aus Alkohol auskrystallisierenden N i  t rosover -  
b i n d u n g  liegt bei 1760. 



984 

0.1316 g Sbst.: 9.6 ccm N (17O, 759 mm). 
C19H3004N,. Ber. N 8.23. Gef. N 8.44. 

Der  alkalilosliche Stoff A von Phenolcharakter fallt aus der  
sauren Liisung mit Soda in Flocken aus,  die bei 1G0-170° schrnel- 
zen, und unterscheidet sich vom Normorphin nicht nu r  durch den 
Schmelzpunkt, sondern i n  charakteristischer Weise auch durch die Be- 
schaffenheit des leicht liislichen, schlecht krystallisierenden Chlorhy- 
drats  und des Platinsalzes, das sofort in gelben Flocken ausfallt uud 
sich nicht -wie beim Normorphin erst beim Reiben als Krystall- 
pulver absetzt. Die Analysen fiihren, wenn sie auch keine ganz be- 
stimmten Resultate ergeben hsben, zu dem SchluB, daB die Base 
drei Kohlenstoffatome mehr wie das Norrnorphin enthalt; ich hake 
es also nicht fur ausgescblossen, daB ahnlich wie in den bekannten 
Versuchen C l a i s e n s  die an das Phenol-Sauerstoffatom gebundene Allyl- 
gruppe in den Benzolkern wandert unter Bildung eines C -  Allyl-nor- 
morphins. Die eigeoartigen Verhaltnisse sollen natiirlich spider noch 
eingehend untersucht werden. 

. . 

Die Synthese der N-alkylierten Norkodeine geschah i n  alleo 
Fiillen durch mehrstiindiges ErwSirmen der Chloroform - Losung von 
2 Mol. Norkodein mit 1 Mol. Jodalkyl in zugeschmolzenem Rohr auf 
loo", Eindunsten der Reaktionsmasse, Auflosen des Ruckstandes i n  
verdiinnter Saure, Aiisfallen des sekundiiren Norkcdeins rnit salpetri- 
ger Saure als Nitrosoverbindung und Freimachen der tertiaren Base 
aus dem Filtrst nrit Alkali. Es ist bemerkenswert, daB die Derivate 
mit gerader Zahl von Kohlenstoffatomen irn Alkylrest sehr gut, 
die mit ungerader gar nicht oder nur schwer krystallisieren. 

N . C1 I l s  
N - A t h y l - n o r k o d e i n ,  C,,II,,O<OCII, (das man auch als 

I s o d i o n i n  bezeicbnen konnte), gleicht in seinem Verhalten sehr dem 
Kodein und schmilzt bei 103O. 

'OH 

0.1378 g Sbst.: 0.3672 g COs, 0.0931 g HaO. 
C19Haa03N. Ber. C 72.54, H 7.35. 

Gef. B 72.67, 3 7.51. 

N .  C3Hr 
A ' - P r o p y l - n o r k o d e i n ,  C I ~ H I ~ O L O C H ~  , stellt ein 0 1  dar, das  

auch nach wochenlangem Stehen nicht erstarrt. Es wurde daher in 
Form seines bei 185O schmelzenden Chlorhydrats und seines in schonen 
Blattchen vom Schmp. 216O krystallisierenden Platinsalzes analysiert. 

'OH 

C h l o r h y d r a t :  0.1069 g Sbst.: 0.0417 g AgC1. 
C,oHpg03NCI. Ber. C1 9.99. Gcf. CI 9.65. 
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P l a t i n s a l z :  0.1413 g Sbst.: 0.2326 g CO2, 0.0644 g.H,O, 0.0259 
0.0284 g C1. 

C40H5406NaC16Pt. Ber. c 45.10, H 4.93, cl 19.99, Pt 18.34. 
Gef. u 44.90, B 5.10, n 20.10, )) 18.33. 

N . C c H s  
N - n o l m . - B u t y l - n o r k o d e i n ,  c 1 6 & 4 0 < o C H ~  , ist in organi- 

OH 
schen Losungsmitteln sehr leicht loslich und schmilzt bei loo0. 

0.1133 g Sbst.: 4.2 ccm N ( 3 2 O ,  755 mm). 

CslH2703N. Ber. N 4.11. Gef. N 4.15. 

Das C h l o r h y d r a t  lost sich iiu5erst leicht in Wasser und krystallisiert 
Dlts gelbe, bei 205O schmelzende P l a t i n s a l z  enthklt 3 Mol. Wasser. schlecht. 

0.1518 g Sbst.: 0.2429 g CO,, 0.0796 g HsO, 0.0256 g Pt. 
C~rrH5606N9CltjPt+ 31140. Ber. c 43.98, H 5.41, Pt 17.02. 

Gef. )) 43.64, )) 5.87, )) 16.87. 

N .  Cs Hi1 

OH 
11’- i so-Amyl-norkodein ,  c & 1 4 0 < o C H 3  , ist wieder dick- 

olig, liefert ein bei looo schmelzendes P i k r a t ,  ein sehr leicht in  
Wasser loaliches Chlorhydrat und ein P l a t i n s a l z  vom Schmp. 207O, 
das 3H20 enthalt. 

0.1432 g Sbst.: 0.2375 g CO2, 0.0733 g €120,  0.0257 g C1, 0.0236 g Pt. 
C ~ ~ H 6 0 0 6 ~ 2 C l 6 P t  + 3HaO. Ber. C 44.97, H 5.62, C1 18.14, P t  16.61. 

Gef. D 45.?3, 2 5.69, )) 17.95, B 16.53. 

N.CTH7 

OII 
N - B e n z y l - n o r k o d e i n ,  C I ~ H I J O < O C H ~  , (das man auch als 

Is0 p e r o  n i n  bezeichnen konnte), schmilzt verhiltnismaBig niedrig (600), 
laat sich aber ohne besondere Muhe fest erhalten. Seine Salze sind 
zerfliefilich. 

0.1585 g Sbst.: 5.2 ccm N (200, 751 mm). 
C1aH2503N. Ber. N 3.73. Gef. N 3.76. 

N .  C3H5 
N - A l l y l - n o r k o d e i n ,  Cl,H1,0<0 CH, , schlieBt sich wiederum 

OH 
i n  der geringen Krystallisationsfahigkeit der Propyl- und Isoamyl- 
verbindung an. Man erhalt es zunachst als 01, das erst nach monate- 
langem Stehen in der Kalte feat wird. Durch Einstreuen Ton Keimen 
der festen Verbindung wird das Kryntallisieren sehr beschleunigt. Der 
Schmelzpunkt, der zuerst bei 85-86O liegt, steigt beim Zerreiben mit 
wenig Ather und scharfem Absaugen auf 950. 



0.1448 g Sbst.: 0.3912 g COs, 0.0956 g HaO. - 0.2079 g Sbst.: 8.3 ccm 
N (220, 755 mm). 

bei 

CgoHs303N. Ber. C 73.8, H 7.1, N 4.3. 
GeF. B 73.7, IP 7.4, D 4.5. 

Das C h l o r h y d r a t  ist aul3erordentlich hygroskopisch und schmilzt 
125O. 
0.1592 g Shst.: 0.0152 g C1. 

Das in Wasser fast unliisliclie Platinsalz schmilzt bei 214O. 
CloH~~03NCI.  Ber. C1 9.8. Gef. C1 9.5. 

0.1389 g Sbst.: 0.0279 g CI. - 0.1585 g Sbst.: 0.0287 g Pt. 
CloHP~06;”;aClsPt. Ber. CI 20.1, Pt 18.4. 

Gef. B 40.1, D 18.1. 
Hei der Einwirkung ron Jodmethyl gelingt es, da dabei in be- 

kannter Weise ein Teil des Allyls durch hlethyl verdrangt wird, nicht 
ein einheitliches Jodrnethylat z u  fassen. Schon krystallisiert erhalt 
man aber durch Auflosen der  Base in etwas iiberscbussigem Allyl- 
jodid, Stehenlassen, Zerreiben der erstarrten hfssse mit Ather und 
Umkrystallisieren aus Wasser das J o d a l l y l a t ,  das bei 208’ unter 
Zersetzung schrnilzt. 

0.1033 g Sbst: 0.0269 g J. 
ClaHz,03NJ. Ber. J 25.7. Gef. J 26.0. 

Ganz ahnliche, dem Kodein resp. Morphin entgegengesetzte physio- 
logische Wirkungen wie das Allyl-norkodein, besitzt such das N-Allyl- 
derivat des kurzlich’) von niir beschriebenen D i h y d r o - n o r k o d e i n s .  
Es wird ganz wie die wasserstoffarrnere Verbindung a19 ein sehr Img- 
Sam erstarrendes 61 erhalten , dessen Chlorhydrat wenig krystalli- 
sationsfreudig ist, und welches daher in Form des leicht in Wasser 
liislichen, aber gut krystallisierenden J o d a l l  y l a t s  (Schrnp. 157O) 
analysiert wurde. 

J. - 0.2684 g Sbst.: 7 ccm N (180, 751 mm). 
0.1040 g Sbst.: 0.2117 g COz, 0.0610 g HlO. - 0.0999 g Sbst.: 0.0256 g 

Cg3H3003NJ. Ber. C 55.7, H 6.1, N 2.8, J 25.6. 
Gef. a 55.5, )) 6.6, )) 3.0, 25.6. 

Fur das Zustandekommen der bemerkenswerten, dem Xorphin 
entgegengesetzten physiologischen Wirkung ist gleichzeitiges Vorhan- 
densein des ungesattigten Restes am Stickstoff und des intakten Stick- 
stoffringes im hforphinrnolekul erforderlich. Das lieB sich experi- 
rnentell durch die P a a l s c h e  Hydrierung einerseits, durch die Hof- 
m a n  n sche Ringsprengung andererseits zeigen. Werden Allyl-norkodein 
und Allyl-dihydronorkodein in methylalkoholischer Losung mit Pd + H* 

l) B. 48, 750 [1915]. 
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behandelt, so nehmen sie glatt Wasserstoff auf: d a s  erstere vier ,  d a s  
letztere zwei Atome. Das resultierende P r o p  y 1- d i  h y d r o n  o r  k o d e i  n , 
d a s  in  de r  hblichen Weise isoliert wurde ,  ist genau so olig, wie d a s  
oben beschriebene Propylnorkodein; e s  zeigte physiologisch nicht 
die geringste Ahnlichkeit mehr  mit den zwei Ausgangssubstanzen. 

Wird auf der  anderen Seite Allylnorkodein-jodallylat ganz ent- 
sprecbend d e r  Darstellung von a-~Iethyl-rnorphimethin aus Kodein- 
jodrnethylat ') mit Alkali behandelt, so geht es  mit derselben Leichtig- 
keit  in das allylierte P roduk t  de r  hforphirnethinreihe ube r ,  das an 
sich ein dickes, nicht krystallisierendes i')l darstellt, aber  ein gut k ry -  
stallisiertes bei 173O schmelzendes J o d a l l y l a t  und ein reines bei 78' 
schmelzendes Platinsalz liefert. 

J o d a l l y l a t :  0.1012 g Sbst.: 0.2161 g Cog, 00555 g €LO. - 0.1260 g 
Sbst.: 0.0299 g J. 

C26€13-,NOs.J. Ber. C 58.5, H 6.1, J 93.8. 
Gef. s 58.2, D 6.5, 3 23.7. 

P l a t i n s a l z :  0.1722 g Sbst.: 0.0324 g CI. - 0.1596 g Sbst.: 0.0272 g Pt. 
C~6H5606NsC16Pt. Ber. CI 18.7, Pt 17.1. 

Gef. * 18.8, D 17.0. 
Physiologisch verbiilt sich dieses allylierte Morphirnethinprodukt ') 

ganz indifferent. 
N .  CIIs . CH,.OH 

N-  O x a  t h y 1-n o rk o d e  i n ,  CI6HlaO<O CH3 , habe ich 

zuerst  yersucht aus Norkodein und Athylencblorhydrin zu bereiten. 
Nachdem ich festgestellt hahe,  daO bei Wasserbad-Temperatur '  eine 
merkliche Urnsetzung nicht stattfindet, habe ich die Versuche auf 
hiihere Temperaturen,  hei denen die Reaktion wahrscheinlich zum 
Ziele fuhren durfte,  nicht ausgedehnt,  sondern d a s  leicht mit  sekun-  
daren Basen reagierende Athylenoxyd angewandt. I n  ganz konzen- 
tr ierter Chloroformlosung bei 55-600 setzt  sich Norkodein darnit auf 
Zusatz einiger Tropfen Wasse r  fast quantitativ urn. Den sich schon 
nach 1 Stunde mit einer Krystallmasse erfullenden Rohrinhalt  bringt 
man nach 6 Stunden zu r  Trockne, liist den Ruckstand in e twas uher- 
schussiger, warmer Salzslure ,  saugt  nach 12-sttindigern Stehen die  
geringe Menge salzsauren Norkodeins ab und fallt im Filtrat  d i e  

OH 

1) K n o r r ,  B. 27, 1149 [1894]. 
2) Die Bezeichnnng Dallyliertes Morphimethincc fiir das Produkt der 

Ringsprengung des Allylnorkodeiii-jodallylats ist naturlich nicht ganz richtig. 
Ich werde in  einer spateren Mitteilung die ganze Nomenklatur im Gebiete 
cier Morphinderivate, die nnnmehr einer weitgehenden .:\nderung bedarf, naher 
behandelu. 



Oxathylverbindung rnit Arnmoniak aus. Zur Reinigung wird die 
Base aus Alkohol, der sie in der Warme ziemlich leicht lost, urn- 
krystallisiert. Sie stellt feine Nadelchen vorn Schmp. 197' dar, lost 
sich kalt sehr schwer in Athgl-, noch schwerer in Methylalkohol. 

0.1454 g Sbst.: 0.3685 g Con, 0.0931 g HaO. 
C19H,a04N.  Ber. C 69.30. H 6.99. 

Gef. x 69.13. )) 7.12. 

Die vorstehend beschriebenen N-Hornologen des Kodeins lassen 
sich rnit derselben Leichtigkeit wie das Kodein selber nitrieren und 
acetylieren , und tauschen auch ihr alkoholisches Hydroxyl bei der 
Behandlung rnit Chlorphosphor oder Thionylchlorid gegen Chlor aus. 
Alle dieae Ilerivate zeichnen sich - rnit Ausnahme einiger Nitrover- 
bindungen - durch noch geringere Krystallisationsfahigkeit wie die 
Hornokodeine selber aus und insbesondere die Acetylverbindungen, 
die fur die Urnsetzung mit Brorncyan notig waren, konnten bei der 
Athyl-, Propyl-, Butyl- und Isoarnylverbindung n u r  in oliger Form 
gewonnen werden. Bei der Behandlung des Acetyl-athyl-norkodeins 
und Acetyl-propyl-norkodeins rnit Brorncyan in genau derselben Weise, 
wie sie friiher fur das Acetylkodein angegeben worden ist, konnte n u r  
A c e t y l c y a n n o r k o d e i n  vom Schmp. 184" gefal3t werden. Acetyl- 
butylnorkodein lieferte irn wesentlichen dieselbe Verbindung, daneben 
aber eine Spur  eines in Alkohol-Ather leicht liklichen b r o r n h a l t i -  
g e  n iiles, das zweifellos das Produkt der Brorncpan-Einlagerung dar- 
stellt. I n  riel grol3erem Urnfang wird dieses Produkt gebildet, wenn 
nian .Acetylisoamylnorkodein zur Reaktion verwendet. Ich fiihrte die 
Reaktion, uachdern ich sie zuerst oberfliichlich an dieser dickoligen, 
nicht krystallisierenden Base untersucht hatte, etwas geoauer an ihrern 
festen Nitroderivat durch. Man erhalt es ,  wenn man zunachst Iso- 
aniylnorkodein ganz entsprechend der Darstellung des Nitrokodeins 
mit Eisessig-Salpetersaure behandelt und dann das Nitroprodukt 
acetyliert. 

N.CsHii 

OH 
Das N i t  r o - i s  o a rn y I -no  r k o d e  i n, NO,.C16H130cO CH3 , fallt 

i n  Form gelber, in allen Losungsrnitteln leicht loslicher Flocken aus, 
sintert nach Iangerern Trocknen etwas uber 809 und schniilzt bei 90°. 

0.1009 g Sbst.: 6.8 ccm N ('28O, 753 mm). 
C ? ~ H ~ S O ~ N ~ .  Ber. N 7.00. Gef. N 7.28. 

Durch halbstundiges Erwarmen auf dem Wasserbade mit der 
vierfachen RZenge Essigsaureanhydrid, EingieBen in Wasser, Abfiltrieren 
vou geringen dunkleu Flocken und Ausfallen mit Ammoniak wird 
das A c e t y l d e r i v a t  als fast farbloser, volurninoser Niederschlag vom 
Schmp. 62O gewonnen. Behandelt man ihn in Chloroformlosung rnit 
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Bromcyan , dunstet bis zur Vertreibung des Chloroforms und iiber- 
schiissigen Bromcyans ein uod digeriert den ltiickstand mit einem 
Gemisch von Alkohol und Ather, so bleibt eioe kleine Menge (etwa 
15 O i 0  des Ausgangsmaterials) ungelost zuriick und erweist sich als das  
bromfreie, bei 222O schmelzende, kiirzlich ’) von mir beschriebene N i t r o -  

N .  CN 
a c e  t y I-c y a n -  n o r k o d  e i n , N01. C16H130-<0 CH3 . Aus dem Fil- 

t ra t  hinterbleibt beim Verdunsten ein stark bromhaltiges , ganz lang- 
sarn erstarrendes 01,  das zwar noch Spureu des Nitroacetylcyannor- 
kodeins enthalt, irn wesentlichen nber das Produlct der Ringsprengung 
darstellt. Erwarmt man es namlich auf dem Wnsserbade 1 Stunde 
mit etwas iiberschiissigem Piperidin, nimmt mit verdiinnter Salzsaure 
auf, filtriert die rotlich gefarbte Liisung von einer kleinen Verunreini- 
gung ab und macht alkalisch, so fallt eine rotlich gefarbte Base aus, 

besitzt. die die  erwartete Zusammensetzung NO2 .C16TIl? 0 

0. CO .CHI 

N .(Cs Hi1) CN 1 CF6. CH3 
N Cs H1o 

0.1338 g Sbst.: 13 ccm N (210, 746 mm). 
C30H3906N,. Ber. N 10.16. Gef. N 10.22. 

Ich hoffe, wie schon eingangs erwahnt, da8  eine Untersuchung 
ron Mlorphinderivaten , die dieser neuen IZlasse angehoren, sich von 
IVert fur die Erforschung der Konstitution des Morphinmolekiils er- 
weisen wird. 

87. J. v. Braun und E. Aus t :  Die para-chinoide Konstitution 
des Pyronins. 

[Aiis dem Chemischen Institut der Universitgt Breslau.] 
(Eingegangen am 3. April 1916.) 

Seit man die basischen Eigenschaften des vierwertigen Sauerstoffs 
erkannt hat, seit es W e r n e r a )  gelungen ist, Xanthoxoniumsalze (I.) zu 

C.Cs Hs CH 
./\ ,, \,,/> 

CH 
I 

0 . c 1  0 . C I  0.c1 
1.  11. 111. 

1) B. 48, 750 [1915]. 2, B. 34, 3300 [1901]. 


