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lich upnter Bromwasserstoff-Austritt eine partielle Zersetzung erlitten
hat. Im Gegensatz zur Piperidin- und Dihydro-isoindol- Verbindung
konnte hier daher das Bromprodukt picht vollig analysenrein ge-
wounen werden; fiir die Beurteilung der im Mittelpunkt des Ver-
suches stehenden Frage geniigt indessen der Nachweis, daB npach-
weisbare Mengen Cyan-acetyl norkodein durch die Einwirkung von
Bromcyan nicht gebildet werden.

Friulein Christel Goslich sei fiir die Hilfe bei den Anpalysen
auch an dieser Stelle bestens gedankt.

224. Julius v. Braun und Georg Kirschbaum:
Aromatische Analoga des Novocains.

[Aus dem Chemischen lnstitut der Landwirtschaftlichen Hochschule Berlin.|
(Fingegangen am 2. Oktober 1919.) ‘

Vor einem Jahr?) teilten Sigmund Friokel und Martha Cor-
nelius die Beobachtung mit, daB Derivate des primiren S-Amino-
jthylalkohols. NU,.[CHy).OH, im Gegensatz zu tértiiiren am N
dialkylierten Alkaminderivaten (z. B. Stovaiv, Novocain) nicht an-
isthesierend wirken. Fiir sehr iiberraschend balten wir diese Tat-
sache nicbt, denn die von den Autoren untersuchten drei Verbindungen:
CsH;.CO.NH.CH;.CH,.0H, NH:(m).Cs H;.CO.NH.CH,.CH,.0.CO.
Cs Hq.NHg(m) und NHQ(P).CG H‘.CO.NH.CH,.CH?.O-CO-CGH&.
NH,(p) weisen gegeniiber deu tertidren Alkaminderivaten, z. B. gegen-
iiber dem Novocain, (C;Hs)y N.CH;.CHy.0.CO CsH,.NHj, insofern
ein ganz ueues Moment auf, als der Alkamio-Stickstoff nicht mit
Alkylresten, sondern mit einem Acylrest beladen ist. Ein den Di-
alkyl-alkaminen viel niher steheuodes, gewissermaBen zwischen ihnen
und den Frankelschen Verbindungen einen Platz einuebhmendes Ma-
terial miissen nun offenbar Verbindungen reprisentieren, in denen
der Alkamin-Stickstoff aromatisch substituiert ist, und so schien es
uns nicht ohne Interesse, unsere im Gebiete der halogen-alkylierten
Methylanilin-Derivate gesammelten Krfabrungen zu verwerten, um
einige dem Novocain-Typus entsprechende Verbindungen dieser Reihe
aufzubauen und ihre anisthesierenden Eigenschaften festzustellen.

Der denkbar einfachste Stoff dieser Art ist offenbar die Verbin-
dung 1, die bereits in der VI. Mitteilung ifiber halogen-alkylierte aro-
matische Amine?) beschrieben worden ist. Nachdem sich gezeigt
hatte, daB er zu schwach basisch ist, um obne einen UberschuB an

1) B. 51, 1654 [1918]. %) B. 52, 1716 [1919].
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Siure gelost zu werden, sich demnach fiir eine pharmakologische
Untersuchung picht gut eignet, versuchten wir, durch Einfiihrung einer
Aminogruppe erst in die eine, dann in die andere Hilfte des Molekiils
(II und 111} eine Verstirkung der basischen Eigenschaften herbeizu-
fiihren; es zeigte sich indessen, daB eine ausreichende Verstirkung
der Basizitit hierdurch noch nicht erreicht wird. Wir gingen infolge-
dessen noch einen Schritt weiter und synthetisierten die Diaminover-
bindungen IV und V.
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Fir die pharmakologische Untersuchung erwies sich 1V als un-
geeignet, da es — dem Dimethyl- phenylen-diamin-Typus angeh6rend —
aullerordentlich leicht verinderlich ist: es ibertrifft in bezug aul
seine Oxydierbarkeit bei weitem bDoch das as.-Direethyl-phenylen-
diamin. Was nun endlich die Verbindung V betrifit, so ergab ein von
Hrn. Geh. Rat J. Morgenroth, Berlin, dem wir zu lebhaftem Danke
verpilichtet sind, durchgefiihrter Versuch, daB sie in ihrer anisthe-
tischen Wirkung nicht hinter dem Novocain zuriicksteht, wahrschein-
lich sogar etwas stirker ist. Man kann also sagen, daB aromatische
Substitution am Stickstoff des Novocains ohne Einfluf auf die an-
dsthesierenden Eigenschaften ist, wenn gleichzeitig in passender Weise
eine geniigende Erhéhung der Basizitit des Molekiils erwirkt wird.
Mit dieser Erkenntnis wird man das Versuchsmaterial im Gebiete der
basischen Abkémmlinge von (I) noch in mancherlei Richtung variieren
kénnen.

N-Methyl-N-[B-benzoyloxy-ithyl]-p-phenylendiamin (H).
Wird das N-[g-Benzoyloxy-athyl]l-methylanilin (I) in der
gewohnlichen Weise in salzsaurer Losung nitrosiert, so scheidet sioh
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das Chlorhydrat der Nitrosoverbindung beim Stehen in Eis in Form
einer dickoligen Masse ab, die allmahlich fest wird, Man gieBt die
Flussigkeit ab, zerreibt das Salz mit eiskalter Natriumbicarbonatldsung
und erhiilt so die freie Nitrosoverbindung als ein bei mehrstiin-
digem Stehen in Eis zu einer griinen Krystallmasse erstarrendes oL
Zur Reinigung l6st man in Alkohol, der die Verbindung leicht auf-
nimmt, setzt Ather, der sie schwer list, zu, filtriert von kleinen Ver-
unreinigungen und lift langsam verdunsten. Das Produkt scheidet
sich dann analysenrein in Form eines feinen hellgriinen Pulvers vom
Schmp. 90° ab.
0.1004 g Shst.: 9 cem N (21° 760 mm).
CisH160sNy. Ber. N 9.86. Gef. N 10.15.

Die in der iiblichen Weise mit Stannochlorid durchgefiihrte Re-
duktion des Nitrosoprodukts ergibt in quantitativer Ausbeute die in
der Uberschrift genannte Base. Sie fallt bei guter Kithlung mit Al-
kali sofort fest aus und wird am besten so gereinigt, da man sie in
wenig Alkohol 15st, mit wenig Petrolither geringe dunkle Verunreini-
gungen entfernt, dann mehr Petroldther zusetzt und die fast farblose
Losung in Eis stehen lift: es erfolgt sehr bald die Abscheidung einer
weillen, aus zarten langen Nadeln bestehenden Krystallmasse.

0.1034 g Sbst.: 0.2687 g CO,, 0.0657 g H,0.

ClusOgNa. Ber. C 71.11, H 6.67.
Get. » 70.87, » 7.10.

Das Methyl-[benzoyloxy-dthyl] p-phenylendiamin schmilzt bei 56°
und zeigt genau dieselben Farbenreaktionen wie das as.-Dimethyl-p-
phenylendiamin. Das Chlorhydrat ist leicht l8slich in Alkohol, in
wabriger Losung ist es z. T. dissoziiert. Die Acetylverbinduug
wird von Alkohol ziemlich schwer aufgenommen und krystallisiert
daraus in glinzenden Krystillchen vom Schmp. 152°.

N-Methyl- N-[(p-amino-benzoyloxy)-athyl}-anilin (III).

Genau so glatt wie benzoesaures Natrium?') setzt sich auch
trocknes p-nitro-benzoesaures Natrium mit g-Chlor- oder
f-Bromathyl-methylanilin um. Wenn man das Gemisch (zweck-
mifig bestehend aus 1 Mol., Base und 1.5 Mol. Salz) im Olbad auf
140—150° anwirmt, so schmilzt es bald zu einer zéhen rétlichen
Masse. Man bleibt etwa 2 Stdn. bei 145° 1i8t erkalten, zerreibt mit
Wasser und krystallisiert das Ungeléste aus Alkohol um. - Man erhilt
80 in einer Ausbeute von fast 80, das [3-(p-Nitro-benzoyloxy)
fthyl]-methyl-anilin, C¢H;s.N(CH;).CH;.CH;.0.C0.Cs H,.NO;,
in Form schoner gelber Nadeln, die bei 70° schmelzen.

Hle
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0.1096 g Sbst.: 9.3 cem N (18°, 763 mm).
C]GH;GO4N2. Ber. N 9.35. Gef. N 9.79.

Die neue Verbindung ist in Alkohol schwer léslich und liefert
mit Salzsiure ein farbloses, in Wasser und Alkohol! wenig l6sliches
Chlorhydrat, ein sebhr schwer in Alkohol lbsliches Pikrat vom
Schmp. 177° und ein schwach orangerotes Jodmethylat, das bei
144° unter Aufschiumen schmilzt. Reduziert man den Nitroksrper
nach gewdhnlicher Art mit Zinnchloriir in salzsaurer Losung, so fillt
die in der Uberschrilt gepannte Base mit Alkali zundchst als Ol
sus. Nach dem Aufnehmen mit Ather und Abdestillieren des Athers
kann sie aber leicht zur Krystallisation gebracht und durch Umlésen
aus Alkohol, der sie in der Kilte ziemlich schwer 13st, analysenrein
erhalten werden. Farblose Blittchen vom Schmp. 1120

0.1064 g Sbst.: 0.2771 g CO,, 0.0666 g H;O0.

ClsHuOgNz. Ber. C 71.11, H 6.67.
Gef. » 71.03, » 7.00.

Die Acetylverbindung ist fest, in Alkohol schwer 18slich und

schmilzt bei 132°

N-Methyl-[B-(p-amino-benzoyloxy)-ithyl]-p-phenylen-
diamin (IV).

LiBt man in die Suspension des salzsauren Salzes von [(Nitro-
benzoyloxy)-dthyl]-methylanilin in Salzsiure unter sehr gutem Riihren
tropfenweise eine Natriumnitrit-Lsung zuflieBen, so geht das meiste
Salz in Losung. Nach einigem Stehen in Eis verdiiont man stark
mit Wasser, wobei die freie Nitrosoverbindung NO.Cs H, .N(CH;).
[CH2):.0.C0.CeHs . NOs, sich fast vollstindig infolge Hydrolyse ab-
scheidet, filtriert sie, prefit zur Eatfernung geringer 6liger Beimen-
gungen auf Ton, l6st in ganz wenig Alkohol und setzt Ather zu.
Das meiste scheidet sich analysenrein vom Schmp. 105—106° ab.

0.0828 g Sbhst.: 9.3 ccm N (189, 762 mm).

Ci¢HisOsN;. Ber. N 12.76. Get. N 12.94.

Die Zinnchloriir-Reduktion des Stoffes fihrt in fast quantita-
tiver Ausbeute zu dem in der Uberschrift genannten Triamin, das
fest ist, sich leicht in Alkohol, weniger leicht in Ather, sehr schwer
in Petrolither 16st und durch Zusatz von Petrolither zur eiskalten,
alkoholischen Losung leicht rein- vom Schmp. 98° gewonnen werden
kann.

0.1006 g Sbst.: 0.2480 g COg, 0.0629 g H;0.

Cls H)gOgN;. Ber. C 67.37, E 6.66
Gef. » 67.23, » 6.99.

An der Luft und in saurer Lésung farbt sich die Base sehr

schnell unter Oxydation blau. Ihr Chlorhydrat ist in Alkohol .und
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in Wasser spielend leicht 18slich, die Diacetyl-Verbindung stellt
nach dem Umkrystallisieren aus Alkohol feine, seidenglinzende
Schitjppchen vom Schmp. 146° dar.

[B-(m,m-Diamino-benzoyloxy)-dthyl]-methyl-anilin (V).

Ganz entsprechend dem p-nitro-benzoesauren Natrium setzt sich
auch das Natriumsalz der 3.5-Dinitro-benzoesiiure mit Chlor-
athyl-methylanilin um. Das nach 2%/ stindigem Erwirmen aut
150° resultierende rote Umsetzungsprodukt wird mit Wasser verrieben,
auf Ton getrocknet und zur Reinigung in wenig -Chloroform geldst
und mit Alkohol versetzt. = Das sich abscheidende N-[g-(3.5-Di-
nitro- benzoyloxy)-dthyl]-methylanilin, C¢Hs;.N(CH,).CHs.
CH;.0.CO.CsH;3(NO,)., ist tiefrot gefirbt und schmilzt bei 121°. |

0.0814 g Sbst.: 8.8 cem N (20°, 748 mm).

CisHi3OgN;.  Ber. N 12.17. Gef N 12.11.

Die Reduktion der zwei Aminogruppen mit Zinnchloriir ver-
liuft in normaler Weise. Die in der Uberschrift genaunte Base
scheidet sich beim Ausfillen mit Alkali etwas olig ab, wird aber
ganz fest, weon man sie in Ather aufoimmt und den Ather verdunsten
1aBt. Vollends gereinigt kann sie durch Umkrystallisieren aus Al-
kohol-Petrolither werden.

0.0852 g Sbst.: 10.8 ccm N (159 768 mm).

CisH19O;N;. Ber. N 14.73. Gef. N 14.95.

Das [(Diamino-benzoyloxy)-ithyl]-methylanilin schmilzt bei 809,

sein Chlorhydrat ist an der Luft zerflieBlich.

226. Julius v. Braun und Limdwig Neumann:
mets-Ringschliisse in der Benszolreihe, I.:
Reduktion des Julolidin-chlormethylats.
[Aas dem Chemischen Institut der Landwirtschaltlichen Hochschule Berlin
(Eingegangen am 4. Oktober 1919.)

Das Julolidin-chlormethylat (1) liefert, wie vor unicht langer Zeit
berichtet wurde?), bei der Reduktion mit Natriumamalgam ein Gemenge
von zwei Basen: Als Hauptprodukt Julolidin, in untergeordneter Menge
ein tertidires Amin, Cyy Hyy N, das gesiittigt ist und dessen mit einer
Methylgruppe beladener Stickstolf sich in nicht aromatischer Bindung
befindet, so daB fir die Base mit groBer Wahrscheinlichkeit die zu-
niichst etwas befremdende Formel Il abgeleitet werden konnte:

1) B. 51, 1215 [1918}.





