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352. Alfred Einhorn und Hans His: Ueber einige in der
Benzoylgruppe substituirte Cocaine.
[Mittheilung aus dem chemischen Laboratium der Kgl. Akademie der
‘Wissenschaften zu Miinchen.)
(Eingegangen am 23. Juni; mitgetheilt iu der Sitzung von Hrn. M. Freund.)

Zur Darstellung von in der Benzoylgruppe substituirten Cocainen
aus dem Ecgonin verfiigen wir bisher iiber zwei Methoden,

Entweder esterificirt man zunéichst das Ecgonin und ldest anf
den Ester das Anhydrid oder Chlorid der betreffenden substituirten
Benzoésdure einwirken, oder man verfihrt umgekebrt und acylirt das
Hegonin zuerst und esterificirt hernach. Wir haben die erst erwihnte
Methode zur Darstellung der o-Chlorcocaine der Links- und Rechtsreibe
benutzt.

Des Weiteren wurde beobuchtet, dass sich gewisse in meta-
Stellung substitnirte Cocaine mit grésster Leichtigkeit direct aus dem
Alkaloid darstellen lassen. Es geht nidmlich das Cocain beim Ni-
triren in m-Nitrococain iber, aus welchem sich das m-Amidococain
gewinnen ldsst, das wiederum als Aunsgangsmaterial zur Darstellung
des Cocainurethans und des m-Oxycocains dienen kannl).

o-Chlorcocain, Cyo Hig NO;s. CO Cg Hy Cl.

Erwirmt man salzsauren Ecgoninmethylester etwa 3 Stunden lang
mit der doppelten Menge o-Chlorbenzoylchlorid auf dem Wasserbad,
bis die Salzs#iureentwicklung beendigt ist, so scheidet sich beim Er-
kalten der flissigen Masse salzsaures o-Chlorcocain ab.

Aus der wissrigen Losung des Reactionsproductes ldsst sich
durch Soda das freie Alkaloid ausfillen, welches man in Aether auf-
nimmt.

Beim Verdunsten der zuvor mit Kaliumcarbonat getrockneten
étherischen Losung hinterbleibt dasselbe als gelbe, syrupése Flissig-
keit, die nach einiger Zeit krystallinisch erstarrt. Versetzt man die
alkoholische Ldsung des Alkaloids bis zur beginnenden Triibung mit
Wasser, 8o scheiden sich kleine, weisse Krystillchen ab, die nach
zweimaligem Umkrystallisiren bei 63—64° schmelzen.

Analyse: Ber. fir C;7HyoNO,Cl.

Procente: C 60.44, H 5.49.
Gef. » » 60.52, » 6.42.

Das aus angesiiuerter, wissriger Losung ausgefillte Platin-
doppelsalz krystallisirt aus sehr verdiinntem Sprit in orangefarbenen
Blittchen.

1) Auszug aus der Inaugural-Dissertation von Hans His: »Ueber einige
Abkémmlinge des Links-Cocains«. Leipzig, Metzger & Wittig, 1894.



1875

Analyse: Ber. fiir (CizHoNO4Cl. HCl)s. Pt Cls.

Procente: C 37.62, H 3.87, Pt 17.62.
Gef. » » 37.58, » 4.04, » 18.06.

Das Golddoppelsalz krystallisirt aus demselben L&sungsmittel
in gelben, diinnen Bléttchen.

Analyse: Ber. fir Ciz HoNO,. HCL AuCls.

Procente: Au 28.97.
Gef. » » 29.0.

Das jodwasserstoffsaure Salz entsteht auf Zugabe der Siure
zum Alkaloid.

Meist ist dasselbe durch das dunkelgefirbte Perjodid verun-
reinigt, welches man durch Kochen der wissrigen L&sung, zweck-
miissig unter Zugabe von etwas Thierkohle, leicht entfernen kann.

Das Salz scheidet sich dann beim Erkalten ab und lidsst sich
aus Alkohol in durchsichtigen Lamellen vom Schmelzpunkt 196—197°
erhalten.

Analyse: Ber. fir CizHaoNO,Cl.HJ.

Procente: J 27.28.
Gref. » » 217.25.

o-Chlorrechtscocain.

Giebt man zur Lésung von R-Ecgoninmethylester in Chloroform
etwas mehr als die berechnete Menge o-Chlorbenzoylchlorid, so er-
wirmt sich die Fliissigkeit bald freiwillig. Zur Beendigung der Re-
action erhitzt man die Masse unter Riickfluss circa 10 Minuten lang
auf 1659 dunstet das Chloroform alsbald ab und 16st den Rickstand
in heissem Wasser auf. Um unverindertes Chlorbenzoylehlorid und
Chlorbenzoésiure zu entfernen, extrahirt man zunichst die saure
Fliissigkeit mit Aether und fillt nun mit Soda das o-Chlor-R-Cocain
als Oel aus, welches leicht von Aether aufgenommen wird. Das so
erhaltene syrupise Robproduct zeigt keine Neigung zum Krystalli-
siren; jedoch gelingt es leicht, das aus dem gereinigten, salzsauren Salz
abgeschiedene Alkaloid zur Krystallisation zu bringen, es bildet com-
pacte, weisse Krystalle.

Analyse: Ber, fiir Cy7 HyoNO,Cl.

Procente: C 60.44, H 5.94.
Gef. » » 60.59, » 6.53.

Salzsaures Salz.

Lést man das o0-Chlor-R-Cocain in verdiinnter Salzsiure auf, so
erstarrt die Fliissigkeit beim Erkalten zum Krystallbrei des Chlor-
hydrats, welches beim Umkrystallisiren aus heissem Wasser in pris-
matischen, diinnen Blittchen erhalten wird, die bei 208° unter Zer-
setzung schmelzen.

Burichte d. D. chem, Gesellschaft. Jahrg. XXVII, 121
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Die Halogenbestimmung nach Carius ergab:

Analyse: Ber. fir C;7HpoNO;Cl.HCL
Procente: Cl 18.99.
Gef. » » 18.97.
Bei der Salzsiurebestimmung, durch Ausfillen mit Silbernitrat,
wurde erhalten:
Analyse: Ber. fir Ci7 Hyo NO, Cl. HCIL.
Procente: Cl 9.47.
Gef, » » 9.57.

Platindoppelsalz.

Aus heissem Wasser krystallisirt dasselbe in dendritenartigen
Gebilden, die aus feinen N&delchen bestehen, aus alkeholischer Salz-
siure hingegen in orangegelben, verfilzten Nadeln. Es schmilzt unter
Zersetzung bei 210—211°,

Analyse: Ber. fir (Ci7Ha NO4Cl.HCl)y.PtCly.

Procente: Pt 17.92.
Gef. » » 18.05.

Golddoppelsalz.

Dasselbe ist in Wasser kaum ldslich und krystallisirt aus ver-
dinoter, alkoholischer Ldsung in gelben Nadeln oder Blittchen vom
Schmp. 1520,

Analyse: Ber. fir Ci7 HxoNO; Cl.HCL. AuCls.

Procente: An 28.97.
Gef. » » 28.90.

m-Nitrococain, Cip Hig NOs . CO C; H, NOs.

Man trigt allmihlich bei einer zwischen 5 und 15° liegendem
Temperatur 5 g fein gepulvertes Cocain in ein Gemisch von 30 ccm
reiner Salpetersiure und der gleichen Menge eoncentrirter Schwefel-
siiure ein und ldsst, um eine vollstindige Nitrirung zu erreichen, das
Gemisch noch etwa 4 Stunden bei Zimmertemperatur stehen, giesss
die Fliissigkeit dann auf Eis und fallt bei méglichst niedriger Tem-
peratur das Nitrococain mit Ammoniak aus. Das Alkaloid wird in
Aether aufgenommen und die Losung mit Kaliumcarbenat getrocknet.
Nach dem Verdunsten des Lésungsmittels hinterbleibt das Nitrococain
als ziihfliissiger Syrup, der beim Bebandeln mit absolutem Alkohol
erstarrt. Das Alkaloid krystallisirt aus Alkohol in grossen farblosen
Prismen, die bei 76—77° schmelzen.

Da das Nitrococain beim Kochen mit concentrirter Salzséure
m-Nitrobenzoésiiure abspaltet, so enthiilt es die Nitrogruppe in Meta-
Stellung.

Analyse: Ber. fir Cy7 HgoNgOs.

Procente: C 58.62, H 5.75.
Gef. » » 59.30, » 6.07.
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Salzsaures Salz.

Dasselbe wurde aus dem Alkaloid mit alkoholischer Salzsdure
dargestellt und aus einem Gemisch von Alkohol und Essigdither um-
krystallisirt.

Es bildet prismatische Nidelchen, die hiufig zu Warzen ver-
eint sind.

Analyse: Ber. fir C;yHyoN2Qs . HCL

Procente: Cl1 9.23.
Gef. » » 9.46.

Salpetersaures Salz.

Wenn man Nitrococain mit einer zur Lésung unzureichenden
Menge verdiinnter Salpetersiure bebandelt und die Fliissigkeit im
Exsiccator eindunstet, entsteht das Nitrat, welches sich ans Alkohol
und Essigither in weissen Nadeln vom Schmelzpunkt 1640 ab-
scheidet.

Ana.lyse: Ber. fir 017 HQUNQ 06- HNO3
Procente: N 10.22.
Gef. » » 10.49.

Platindoppelsalz.

Es entsteht auf Zusatz von Platinchlorid zur sauren Ldsung des
Nitrococains, man krystallisirt es aus verdiinntem Alkohol um, wo-
bei glinzende, hellgelbe, viereckige Bliittchen erhalten werden, die
gegen 2370 schmelzen, jedoch schon vorher erweichen.

Analyse: Ber. fiir (Cy7HgoN2Og. HCl)s Pt Cly.

Procente: Pt 17.59.
Gef. » » 17.49.

Golddoppelsalz.

Aus Alkohol scheidet sich dasselbe in gelbenm Blittchen ab, die
zwischen 207.5—2089 schmelzen.

m-Amidococa'l'n, Clo Hls NO3 . COCG H,. NHQ.

Das m-Nitrococain lidsst sich mit concentrirter Salzsiure und
Zinngranalien unter starker Erwirmung leicht reduciren. Die Fliissig-
keit triibt sich dabei anfangs, nimmt allmihlich eine breiartige Con-
sistenz an und wird schliesslich wieder vollstindig klar. Man ver-
dinnt nun mit ziemlich viel Wasser, leitet Schwefelwasserstoff in die
Losung, entfernt das ausgefillte Schwefelzinn und tréigt in die abge-
kiihlte Fliissigkeit Kalinmecarbonat, und zwar in betriichtlichem Ueber-
schuss ein, was deshalb nothwendig ist, um das Amidococain, wel-
ches sonst vom Wasser zuriickgehalten wird, méglichst vollstindig
auszusalzen. Man extrahirt nun wiederholt mit Aether und dunstet
nach dem Trocknen mit kohlensaurem Kali das L&sungsmittel ab,
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wobei das Amidococain dann sofort in Krystallen hinterbleibt, denen
nur eine geringe Menge syruposer Fliissigkeit anhaftet. Aus Alkohol
lésst es sich gut umkrystallisiren, es bildet farblose, compacte Krystalle
und schmilzt bei 1250,
Analyse: Ber. fir Cyr Hsa NO;.
Procente: C 64.17, H 6.92, N 8.8.
Gef. » » 64.25, » 7.253, » 9.38.

Dichlorhydrat.

Dasselbe entsteht als dicker Krystallbrei bei der Einwirkung von
alkoholischer Salzsiiure auf das Amidococain und scheidet sich beim
Umkrystallisiren aus verdinntem Alkohol in durchsichtigen, pris-
matischen Tiéfelchen ab. Der Schmelzpunkt liegt zwischen 227—2289,

Analyse: Ber. fir CanzNgO.;.?HC].

Procente: Cl 18.15.
Gef. » » 18.09.
Dijodhydrat.

Beim Eindunsten der jodwasserstoffsauren Lésung des Alkaloids
hinterbleibt das Salz als krystallinische Masse. Aus Sprit lisst es
sich durch Zusatz von Essigiither als schwach gelb gefirbtes Pulver
ausfillen, das bei 219° schmilzt.

Analyse: Ber. fir C;7HeeNaOy. 2HJ.

Proc.: J 44.25.
Gef. »  » 44.43.
. CioHis NO;s. COCsH, . NH
m-Cocainurethan, ~1° 1673 8 C:;H50>CO'

Wenn man Amidococain mit einem sehr geringen Ueberschuss
von Chlorkohlensiureithylester in Essigitherlésung durchschiittelt, so
triibt sich die Fliissigkeit alsbald und es fillt ein weisser Nieder-
schlag von salzsaurem Cocainurethan aus. Nach halbstiindigem
Schiitteln ist die Reaction beendet. Giebt man Soda zur wissrigen
Lésung des salzsauren Salzes, so scheidet sich das Urethan ab, welches
sich mit Aether extrahiren lidsst und nach dessen Verdunsten zunichst
als farbloses Oel hinterbleibt, jedoch im Exsiccator alsbald zu einer
weissen, leicht pulverisirbaren Masse erstarrt. Die Verbindung lisst
sich aus verdiinntem Alkohol in compacten Krystillchen vom Schmelz-
punkt 1439 erhalten.

Analyse: Ber. far CopHgsNo Os.

Procente: C 61.53, H 6.66.
Gef. » » 61.22, » 6.63.

Das salzsaure Salz fillt auf Zusatz von &therischer Salzsiure
zur Aectherlosung des Urethans in weissen, ausserordentlich hygro-
skopischen Flocken aus.

Bromwasserstoffsaures Salz. Dunstet man das Cocain-
urethan mit Bromwasserstoffsiure ein, so erhilt man das Salz als Oel,
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welches sich in Methylalkohol leicht auflést und auf Zusatz von Aether
zunichst auch wieder olig ausfillt, jedoch nach einiger Zeit krystalli-
nisch erstarrt.
Analyse: Ber. fir CgoHysN3Os . HBr.
Procente: Br 16.98.
Gef. » » 17.23.

m-Oxycocain, CyoHys NO;.COC;H,OH.

Das Amidococain lisst sich ir der Kilte mit der molecularen
Menge Natriumnitrit in salzsaurer Lésung leicht diazotiren und giebt
die Diazolésung sowohl mit alkalischen Phenolldsungen als mit alko-
holischen L&sungen der aromatischen Basen Farbstoffreactionen; so
entsteht z. B. mit Dimethylanilin ein rother Farbstoff u. s. w.

Kocht man die verdiinnte wissrige Losung des Diazococains, bis
die Stickstoffentwicklung aufhért, so erhidlt man das m-Oxycocain.
Dasselbe fillt auf Zusatz von Soda in roth gefirbten, zusammen-
geballten Massen aus. Durch hiufiges Extrahiren mit Aether geht
das Oxycocain vollstindig in L6sung und kann man dem Aether-
extract firbende Beimengungen durch Schiitteln mit Thierkohle leicht
entziehen. Die zuvor mit Chlorcaleium entwisserte Losung hinter-
lisst beim Verdunsten das Oxycocain als farbloses, alsbald erstarren-
des Oel. Das Alkaloid wird beim Umkrystallisiren aus Bengol in
hiibschen Blittchen vom Schmelzpunkt 1230 erhalten. Es ist in Na-
tronlauge l6slich und scheidet sich beim Einleiten von Kohlenséiure
aus der alkalischen L4sung wieder ab.

Analyse: Ber. fiir Cy7Hgi N Os.

Procente: C 63.95, H 6.58.
Gef. » » 63.82, » 6.72.

Das salzsaure Salz fillt bei vorsichtigem Zusatz von itheri-
scher Salzsiure zur Aetherlosung des Oxycocains in weissen, undeut-
lichen, matten Krystillchen aus.

Analyse: Ber. fiir Cy; HyNOs. HCL

Procente: C1 9.98.
Gef. » » 10.37.

Platindoppelsalz. Es wird beim Umkrystallisiren aus Wasser
in orangefarbenen, gut ausgebildeten, prismatischen Blittchen erhalten.

Analyse: Ber. fir (Ci;7Hg NOs. HCD: . PtCl.

Procente: Pt 18.56.
Gef. » » 18.66.

Golddoppelsalz. Dasselbe scheidet sich aus heissem Wasser
in gelben, undeutlichen Krystallen ab und schmilzt bei 181—182°,

Analyse: Ber, fir C;7HyNO,.HCl. AuCl;.

Procente: Au 29.86.
Gef. » » 2991,





