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B e r i c h t i g u n g .  I n  meiner Arbeit iiber Stereoisomerie der Diazo- 
verbindungen hat  sich ein uiiliebsames Versehen eingeschlichen ; es  
heisst auf S. 1722 Bdass die Antidiazoreihe die saurestabilen, die 
Syndiazoreihe die alkalistabilen Formen umfassta. Dies ist, wie 
iibrigens sonst iiberall ausgesprochen und nur hier leider verwechselt 
worden ist, dahin zu verbessern Bdass die Antidiazoreihe die alkali- 
stabilen, die Syndiazoreihe die saurestabilen Formen umfassta. 

W i i r z b u r g ,  im Juli 1894. 

350. C. Paal und 0. Commerell:  Ueber das Thiocumazon 
und seine Umwandlung in Thiochinazoline. 

[Mittheilung aus dem chemischen Institut der Universitiit Erlangen.] 
(Eingegangen am 9. Juli.) 

Wird 0 -  Amidobenzylalkohol mit Schwefelkohlenstoff in alkoho- 
lischer LSsung erhitzt, so bildet sich, wie vor einiger Zeit der eine 
von uns und E. L a u d e n h e i m e r  gezeigt haben’), eine gut krystalli- 
sirende Substanz von der Zasammensetzung Cg H7 NS 0, welcher wir 
auf Grund ihrer Entstehungsweise, die analog derjenigen des T h i o -  

c a r b a m i d o p h e n o l s a ) ,  CsH4\ ,Cs, aus o-Amidophenol und /NH\, 
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Schwefelkohlenstoff verlauft, folgende Constitutionsforinel ‘CsH41 
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bezw. die tautomere ‘ c ~ H ~ ,  ’”‘/’“ * SH zugeschrieben haben. Wir  be- 
\/\ jo 

CHa 
zeichneten diese Substanz wegen ihren nahen Beziehungen zu den 
Widman’schen  Cumazonsauren3) als T h i o c u m a z o n .  Das nach- 
folgend zu beschreibende Verhalten derselben gegen primare Amine 
lieferte eine willkommene Bestatigung fur die Richtigkeit der von uns 
aufgestellten Constitutionsformel. 

Lasst man auf das Thiocumazon prirnare aromatische Basen ein- 
wirken, so entstehen gut krystallisirende, schwefelhaltige Substanzen, 
welche an Stelle des im Thiocurnazon vorhandenen Sauerstoffs Stickstoff 

1) Diese Berichte 25, 8975. 
3) Diese Berichte 16, 2576. 

2) D u n n e r ,  diese Berichte 9, 465. 
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enthalten. Diese Kiirper erwiesen sich identisch mit den vor einiger 
Zeit von M. B u s c h l )  aus o -aruidobenzylirten aromatischen Amineo 
dargestellten Tetra h y d r o t h  i o c h i n  az  o l  i n  e n von der  allgemeinen 

NH 

Dass in letzteren wirkliche Chinazolinderivate rorliegen, ha t  
M. B u s c h  dadurch sicher nachgewiesen, dass es ihm gelang, s i e  
durch Reduction in schwefelfreie T e t r a h y d r o c h i n a z o l i n e  iiber- 
zufiihren, die mit den von R u s c h  und dem einen von uns auf  
synthetischem Wege dargestelltens) identificirt werden konnten. 

Die Einwirkung primarer Basen auf das  Thiocumazon kann dem- 
nach durch folgende Gleichung veranschaulicht werden: 

NH NH 

Wir haben Anilin und o- und p-Toluidin auf Thiocumazon ein- 
wirken lassen und so das P h e n y l -  bezw. das o- und p - T o l y l -  
t e t ra  h y d r o  t h i  och i n a z  o l i n  erhalten. Daron  wurden das Phenyl- 
ond p-Tolylderivat schon von B u s c h  beschrieben (loc. cit.) D i e  
o-Tolylverbindung ist inzwischen im hiesigeu Laboratorium von Dr. 
F. F r a n c i s  auf Veranlassung B u s c h ' s  dargestellt worden (Privat- 
mittheilung), so dass wir in der Lage waren, unsere Verbindungen 
mit den nach der Busch 'scheu Methode dargestellten direct zu ver- 
gleichen und die Identitat festzustellen. 

T h i o cu m a z  o n. 
Darstellung und Eigenschaften desselben sind schon beschrieben 

worden (loc. cit.). Die Verbindung wurde nach dem Abdestilliren 
dee iiberschiissigen Schwefelkohlenstoffs und Alkohols im Wasser- 
dampfstrom durch wiederholtes Umkrystallisiren isolirt. Dieses Ver- 
fabren war  aber ziemlich verlustreich. Vortheilhafter erweist es  sich, 
wie wir nachtraglich gefunden haben, den nach dem Abdestilliren des 
Schwefelkohlenstoffs erhaltenen Riickstaud in Alkohol zu 16sen und 
alkoholisches Kali im Ueberschuss zuzugeben. Das schwer liisliche 
Ealiumsalz des Thiocumazons (loc. cit.) scheidet sich sogleich rein in 
g lhzenden  Rlattern aus, wobei die Fliissigkeit zu einem Krystallbrei 

1) Diese Berichte 25, 2553 nnd B Synthesen Ton Stickstoffkohlenstoff- 

9 Diese Berichte 22, 2683. 
ringen a, Hab i1it.-Schrift, Erlangen 1893. 
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gesteht. Das Kaliumsalz wird nach dem Waschen mit Alkobol-Aether 
in Wasser geliist und das  Thiocumazon durch verdiinnte EssigsBnre 
in krystallinischen Flocken gefiillt. Die Ausbeute an reiner Substanz 
betriigt ungefiihr 25 pCt. der theoretischen Mengen. Etwas mehr 
Substanz und in kiirzerer Zeit erhalt man, wenn die alkoholiscbe 
Liisung des o-  Amidobenzylalkohols mit Schwefelkohlenstoff , anstatt 
sie riickfliessend zu kochen , zwei Stunden im zugeschmolzenen Rohr 
auf ca. 120° erhitzt wird. Bus der Liisung fallt man nach demVer- 
fliicbtigen des Schwefelkohlenstoffs das  Thiocumazon ale Kaliumsalz. 
I n  der ersten Mittheilung wurde angegeben, dass sich das Tbio- 
cumazon auch in Mineralsiuren lost. Diese Angabe beruht auf einem 
Irrthum, denn die Substanz wird aus ihren alkalischen Liisungen 
durch iiberschiissige verdiinnte Mineralsiiuren gef"1lt. 

Reducirt man Thiocumazon in alkoholischer Losung mit metalli- 
schem Natrium, so wird es vollstiindig in o - T o l u i d i n  iibergefiihrt, 
welches durch Siedepunkt, Salze, Benzoylverbindung und Farben- 
reaction identificirt wurde. 

Der Cumazonring zeigt sich somit im Vergleich zu auderen 
ringfiirmigen Verbindungen gegen energische Reductionsmittel wenig 
widerstandsfahig. 

3 ( n ) - P h e n y l t e t r a h y d r o  - 2 - t h i o c h i n a z o l i n ,  
NH 

wurde durch vierstiindiges Kochen von 1 Theil Thiocumazon mit 
4 Theilen Anilin erhalten. Das unangegriffene Anilin kann entweder 
durch Zusatz von verdiinnter Essigsiiure oder durch Destillation im 
Wasserdampfstrom vom Reactionsproduct getrennt werden. Dieses 
wurde durch wiederholtes Umkrystallisiren aus Essigsiiure und Alko- 
hol, in welch' letzterem es auch in der Wiirme schwerliislich ist, in 
Gestal t  prachtiger, glanzender, schwach gelblicher Blatter gewonnen. 
D e r  Scbmelzpunkt der Substanz, welcher nach der ersten Krystalli- 
sation bei 245-246O liegt, erhiiht sich nach afterem Umkrystallisiren 
aus EssigsPure auf 260O. Durch Oxydation der in heissem Wasser 
auspendirten Substanz mit Kaliumpermanganat wurde sie in das durch 
seine AlhalilBslichkeit, seinen hohen Schmelzpunkt und die intensiv 
blaue Fluorescenz seiner alkalischen Liisungen gekennzeichnete, von 
M. B u s c  h') zuerst dargestellte 3(n)-Phenyl tetrahydro-2 .4-di -  
k e  t o  c hi  n a z o l i n  iibergefiihrt. 

1) Habil itat. - Schrift : nSpothesen von Stickstoff kohlenstoffringena, S. 83; 
8. a. P a a l  und Weil ,  diese Berichte 27, 44; S t e w a r t ,  Journ. fiir p d t .  
Chem. 48, 318 nnd P a d ,  diese Berichte 27, 977. 
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Die Bildung des Thiocbinazolins verliiufi nicbt quantitativ. Man 
erhiilt ungefiihr 40 pCt. der theoretiscben Menge. Daneben entstehen 
amorphe Producte, auch das Auftreten von Sehwefelwasserstoff macht 
sich bemerkbar. Die Einwirkung des Anilins auf das Thiocomazon 
verlauft wahrscheinlich in zwei Phasen. Zuerst tritt Addition von 
Anilin unter Sprengung des Ringes a m  Sauerstoffatom ein, worauf 
sich die Wasserabspaltung unter Schliessung des Chinazolinringes 
vollzieht : 

NH NH 

NH \ NH 

Das Auftreten eines derartigen labilen Zwischenproducts giebt 
voraussichtlich Veranlassung zu Nebenreactionen, denen die amorphen 
Producte, welche sich iu nicht unerheblicher Menge finden, ihre Ent- 
stehung verdanken. 

Andyse: Ber. fiir C I ~ H I ~ N ~ S .  
Procente: C 70.00, H 5.00, N 11.66, S 13.33. 

Gef. a D 70.15, a 5.35, >) 11.60, D 13.20. 

o -T o 1 y 1 t e t r a  hy d r o  t h i  o c h i n a z  ol i  n, CIS Hl4No S, 
wurde wie die vorhergehende Verbindung aus Thiocumazon und 
o-Toluidin dargestellt. Durch Krystallisation aus Essigsaure und Alko- 
bol erhiilt man es in schiinen, bei 2060 schmelzenden, gliinzenden 
Bliittern. Die Ausbeute betragt ungefiihr die Hiilfte der thoretischen 
Menge. 

Analyse: Ber. fiir C~~HUNSS. 
Procente: C 70.87, H 5.51. 

Gef. a D 70.73, a 5.64. 

p -T ol J 1 t e t r a  h J d r o t h i o c h in  a z o l i  n , Cis Hi4 Na S, 
wird durch rierstiindiges Kochen des Thiocumazons mit 4 Theilen 
p-Toluidin dargestellt. Den Ueberschuss des letzteren entfernt man 
durch Destillation im Wasserdampfstrom und isolirt aus dem krystal- 
linischen Rickstand die Thioverbindung durch Krystallisation aus 
Essigsaure und Alkohol. Schijne, scbwach gelb gefiirbte Bliitter, 
deren Schmelzpunkt sich nacb wiederholtem Umkrystallisiren von 
235 auf 242O erboht. 
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Ausbeote ungefiihr 40 pCt. der Theorie. 
Analyse: Ber. fiir Q s  HI, Na S. 

Procente: C 70.87, H 5.51, N 12.60. 
Gef. B x 70.64, 70.73, >) 5.66, 5.64, * 12.35. 

861. Pau l  Ehrliah und Alfred Einhorn: Ueber die phy- 
siologische Wirkung der Verbindungen der Coca"mreihe. 

Die Untersuchungen von F i l e h n e ,  E h r l i c h  und P o u l s s o n  er- 
gaben, dass die aniisthetische Wirkung, die dem Cocai'n eigen ist, s ich 
nicht auf seine Spaltungsproducte erstreckt. Weder das  Benzoyl- 
ecgonin, noch der Ecgoninmethylester oder das Ecgonin vermogen 
Anasthesie zu erzeugen, auch sind diese Substanzen vie1 - etwa 
20 Ma1 - weniger toxisch ale das Cocai'n. 

Als sich beim Studium des Cocai'ns die Thatsachen ergaben, dass  
sich nicht nur die esterbildende Metbylgruppe durch andere Alkohol- 
radicale ersetzen lasst, sondern auch die Benzoylgruppe durch andere 
SHureradicale, welche sowohl der aliphatischen als der  aromatischen 
Reihe angehiiren kiinnen, vertreten werden kann, und dass endlich auch 
die am Stickstoff befindliche Methylgruppe sich nicht nur durch Wasser- 
stoff sondern auch durch andere Alkylgruppeu ersetzen lasst, so wurden 
durch alle diese Beobachtungen die Wege gebahnt , zahlreiche neue 
Alkaloi'de der Cocai'nreihe darzustellen, deren Menge sich durch Auf- 
findung der rechtsdrehenden Isomeren noch verdoppelte und deren 
pbysiologische Erforschung Interesse bieten musste. 

Schon M a c l a g a n l )  erwahnt 1857, dam das Alkaloi'd aus Erythi- 
oxylon coca, auf die Zunge gebracht, leichte Betaubung bewirkt. Diese 
Beobachtung fand aber ebenso wenig Beachtung als die Mittheilung, 
welche B. v. A n r e p a )  22 Jahre  spater, namlich 1879 machte, dass 
das  Cocain, nnter die Haut gespritzt, diese a n  der Applicationsstelle 
unempfindlich gegen Nadelstiche macht. Erst  als K o  ller 9> sich 1884 
mit der physiologischen Erforschung des Cocai'ns beschaftigte, fan& 
dasselbe als  ijrtliches Aniistheticum Aufnahme in der arztlichen Praxis, 

Bald wurde auch von K n a p p 4 )  und Z i e m i n s k i 5 )  erkannt, d a s s  
das Cocai'n die Accomodationsbreite beschrankt und die Pupille er- 

I) Journ. de Chim. et de Pharm. 29, 102. 
3 Arch. f. d. Physiol. 1879, Bd. 21, 35. 
3) Wiener med. Wochenschrift 1584, S. 1276. 
') The New-York med. Rec. 1854. 
3 Inaugural-Dissertation, Dorpat 1854. 

(Eingeg. am 28. Juni; mitgeth. in der Sitzung von Ern. M. Freund.)  




