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144. C. Liebermann und W. Drory: Synthese des
d- und y-Isatropylcocains.

(Vorgetragen in der Sitzung von Herrn Liebermann.)

In einer vorhergehenden Abhandlung?!) hat der Eine von uns mit-
getheilt, dass ihm die Synthese des y-Isatropylcocains nicht voll-
stindig gelang, weil statt des p-Isatropasiureanhydrids ein isomeres
&Anhydrid entstanden war, aus welchem sich &-Isatropylcocain ge-
bildet hatte. Da das d-Isatropasiureanhydrid?) sich als das wahre
Anhydrid der 8-Sdure erwies, in welche es leicht zuriickfiihrbar war,
80 war zu hoffen, dass sich ans ihm das &-Isatropylcocain wiirde
gewinnen lassen. Diese Voraussetzung erwies sich als richtig. Es
gelang uns ferner auch, das wahre Chlorid und Anhydrid der y-Isa-
tropasiure darzustellen, und das dementsprechende jy-Isatropylcocain
zu gewinnen, so dass jetzt beide natiirlichen Begleiter des Cocains
synthetisch vorliegen.

Bei der Darstellung von &-Isatropasiureanhydrid hat sich die
friiher angegebene Reinigungsmethode mit verdiinnter Sodaldsung
nicht bewihrt, weil dies Anhydrid gegen wissrige Flissigkeiten
zu empfindlich ist. Am besten stellt man das Anhydrid daher aus
reiner &-Isatropasfure dar, die man mit wenig mehr als ihrem
eigenen Gewicht an Essigsiureanhydrid im Rohr bei 2200 erhitzt. Die
Umwandlung ist nun quantitativ, und das Material, nachdem man das
Essigsidureanhydrid bei Ausschluss von Feuchtigkeit im Trockenkasten
sorgfiltig verjagt hat, fiir die weitere Verwendung geniigend rein.

d-Isatropylecgonin, CoHys(CoHy O)NO;3. Zu seiner Darstel-
lung eignet sich die friihere Methode der Anwendung wissriger Ecgonin-
16sungen weniger gut als die folgende, welche auch in allen andern
Fillend) gute Resultate ergab. Héchst fein gepulvertes Ecgonin
{1 Theil) wird mit Isatropasiureanhydrid (1 Theil) und Benzol (2 Theile)
am Riickflusskiihler im Wasserbade 1 bis 2 Stunden erhitzt. Das
Reactionsproduct backt bald zu einer Krystallmasse zusammen, welche
von der Benzollssung durch Abgiessen und einmaliges Ausziehen mit
Benzol befreit wird. Aus der in Benzol unléslich gebliebenen
hierauf gepulverten und getrockneten Masse zieht man nun durch laues
Wasser das noch unverinderte Ecgonin aus. Der im Wasser un-
16slich hinterbleibende Riickstand besteht aus einem Gemisch von
d-Isatropasiure und &-Isatropylecgonin, welche sich durch siedenden
Alkohol, in dem die Sdure ungemein leicht, das Isatropylecgonin aber

1) Diese Berichte XXII, 130.
2) Diese Berichte XXII, 128.
%) z.B. bei der Darstellung von Benzoylecgonin aus Ecgonin.
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schwerl@slich ist, gut trennen lassen. Aus der alkoholischen Ldsung
krystallisirt das Isatropylecgonin in schénen farblosen Nadeln aus,
welche bei 2029 unter Zersetzung schmelzen.

0-Isatropylecgonin ist in Wasser, desgleichen in Aether, Ligroin
und Benzol unldslich, in Ammoniak und Sduren ist es leicht 15slich.
Durch Kochen mit Mineralsiure zerfillt es leicht in seine Componenten.
Mit Pikrinsiure und Goldchloridlgsung giebt es gelbe, amorphe
Fillungen, mit Platinchlorid fillt es aus verdiinnten Ld&sungen nicht.

Bei der Analyse ergab d8-Isatropylecgonin:

Gefunden Ber. fiir CigHay NO,
C 6845 68.57 pCt.
H 6.78 6.66 »

Fiir das Golddoppelsalz dieser Verbindung wurde die etwas un-
regelmissige Formel (CisHg NOy); . HCl. AuCl; gefunden.

Gefunden Berechnet
Au 19.59 20.28 pCt.
Cl 14.31 1464 »

8-Isatropyleocain, Co Hys (Cs H7 O) (CHs) NOj3, warde durch Methyli-
rung aus 0-Isatropylecogonin ganz wie andere Cocaine aus den zu-
gehérigen Ecgoninen dargestellt (1. ¢.). Die Verbindung zeigt in Aus-
sehen, Loslichkeitsverbiltnissen, Doppelsalzen und Reactionen keinen
Unterschied von der natiirlichen Base. Bei der Zerlegung mit Siuren
scheidet sie natiirlich nur 8-Isatropasiure ab. Bei der Schmelzpunkts-
bestimmung beginnt sie schon bei 45° zu sintern.

Gefunden Ber. fiir CioHgz NOy
C 69.59 69.30 pCit.
H 7.14 6.99 »

Auf die Zunge gebracht ruft sie, wegen ihrer Unlgslichkeit erst
pach einiger Zeit, das bekannte taube Gefiihl und einen bitteren Ge-
schmack hervor.

Zur Gewinnung von p-Isatropylcocain beabsichtigten wir, wegen
des friilheren Scheiterns unserer Versuche durch Umlagerung des y- in
&-Anhydrid, aus p-Isatropasiure das zugehdrige Chlorid darzustellen,
und dieses dann auf Ecgonin wirken zu lassen. Zu dem Zweck wurde
y-Isatropasiare mit 1 Mol. Phosphorsuperchlorid 1/; Stunde bei Wasser-
badhitze erwiirmt, aus dem Reactionsproduct das Phosphoroxychlorid
an der Luftpumpe abdestillirt, der Riickstand in Benzol gelést und
durch Zusatz von Ligroin zum Auskrystallisiren gebracht. Es wurden
wasserklare Prismen erhalten, welche an der Luft unter Verlust ihres
Krystallbenzols dusserst rasch verwitterten. Die Menge des Benzols
entsprach sehr nahe der Formel 2(CyH;O.Cl) 4+ C¢Hs, d. h. von
1 Mol. Benzol auf 2 Mol. des Chlorids.

Berichte d. D.chem. Gesellschaft. Jahrg. XXII. 45
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Gefunden Berechnet
Benzol 17.7 19.0 pCt.

y-Isatropylchlorid, CoH7O.Cl, durch Trocknen iiber Schwefel-
siure und Paraffin vom Krystallbenzol befreit, schmilzt bei 125%. Bei

der Analyse ergab es:

Gefunden Ber. fiir CyH;0.Cl
C 65.31 64.86 pCt.
H 4.36 420 »
Cl  21.37 21.32 »

Obwohl wir nun eigentlich erwarteten, dass statt des y- auch hier
das isomere &Isatropylchlorid entstanden sein wiirde, erfiillte sich
diese Befiirchtung nicht. Durch siedendes Wasser oder alkalische
Fliissigkeiten geht das Chlorid glatt in y-Isatropasiure iiber, und ist dem-
nach das wahre Chlorid der y-Siuare.

e-Isatropylchlorid, CsH;O.ClL. Von dem in derselben Weise
aus &-Isatropasdure dargestellten s-Isatropylchlorid unterscheidet sich
das 7-Chlorid iibrigens sehr deutlich. s-Isatropylchlorid krystallisirt aus
Benzol-Ligroin in schénen langen seideglinzenden Nadeln, welche bei
1400 schmelzen und nach dem Ldsen in Alkalien &Sidure gaben.

Gefunden Ber. fir CoH;0.CL
Cl 21.35 21.32 pCt.

y-Isatropasdureanhydrid, (CoH;0),0, entsteht durch Kochen
von p-isatropasaurem Natron mit einer Ldsung von y-Isatropylchlorid
in Benzol. Aus der vom iiberschiissig angewendeten Natronsalz und
Chlornatriam durch Filtration getrennten Benzollsung wird es in
krystallinischen Flocken gefillt und bildet trocken ein kreidedbnliches
Pulver.

Gefunden Ber. fiir CizsH;405
C 77.31 77.70 pCt.
H 5.40 504 »

Es ist also von dem aus y-Isatropasiiure mittelst Essigsiureanhydrid
entstehenden &-Isatropasiureanhydrid ganz verschieden. Mit Alkalien
regenerirt y-Isatropasiureanhydrid quantitativ y-Isatropasiure, mit Methyl-
alkohol und Salzsiure y-Isatropasiuremethylither. Es ist daher das
wahre y-Anhydrid.

Das y-Isatropylecgonin wurde nach dem bei der 8-Verbindung
oben angegebenen Verfahren durch Kochen von Ecgoninpulver mit der
Benzollgsung des Chlorids oder Anhydrids dargestellt und in derselben
Weise wie oben isolirt. Mit dem Chlorid wurden nur dusserst mangel-
hafte Ausbeuten erzielt, bessere mit dem Anhydrid. Die Ecgonin-
verbindung wurde nicht rein dargestellt, sondern sogleich weiter auf
7-Isatropylcocain durch Einleiten von Salzsiuregas in die methyl-
alkoholische Losung verarbeitet. Nach 12stiindigem Stehen werden
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Methylalkohol und Salzsiure an der Luftpumpe grésstentheils verjagt,
mit Wasser aufgenommen, vom jp-Isatropasiduremethylither abfiltrirt,
die wissrige salzsaure Losung mit Aether ausgeschiittelt, von dessen
letzten Antheiler man sie durch Durchleiten von Luft befreit, und
mit Sodaldsung gefillt, welche das weisse kreidige y-Isatropylcocain
frei macht.

y-Isatropylcocain ist in allen #usseren Eigenschaften, Los-
lichkeitsverhiltnissen und Reactionen mit der gleichnamigen natiir-
lichen Base identisch. Es schmeckt stark bitter. Mit Mineralsiure
gespalten giebt es reine 7-Siure vom Schmelzpunkt 274,

Bei der Analyse ergab das synthetische y-Isatropylcocain:

Gefunden Ber. fiir Ci9Haz NO4
C 69.33 69.30 pCt.
H 7.03 6.99 »

Organisches Labor. der Technischen Hochschule zu Berlin.

145. August Schoeller: Einige Hystazarinderivate.
(Eingegangen am 13. Mirz.)

Zur besseren Charakterisirung des von Liebermann und mir
entdeckten Hystazarins!) habe ich noch einige Abkémmlinge desselben
untersucht.

Hystazarinbaryum, Cy4Hg O4Ba.

Eine alkoholische Ldsung von Hystazarin wurde nach Zusatz
weniger Tropfen Ammoniak mit Wasser verdiinnt und mit Baryt-
wasser gefillt. Es eotstand ein dunkelblaner Niederschlag, welcher
schoell abfiltrirt wurde, um das Mitfallen von kohlensaurem Baryt zu
vermeiden, Die Mutterlauge liuft stets etwas blau gefirbt ab. Das
Salz wurde erst iiber Schwefelsiure, dann bei 130° bis zur Gewichts-
constanz getrocknet.

Gefunden Berechunet
Ba 36.32 36.53 pCt.

Hystazarincalcium, Cy4HgO4Ca.

Ebenso dargestellt ist ein dunkelvioletter Niederschlag.
Gefunden Berechnet
Ca 14.26 14.38 pCt.

1) Diese Berichte XXI, 2501 ff.



