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122. Martin Freund :  U n t e r a u o h u n g e n  uber d a e  ThebaIn. 
[Vierte Abhandlung ; aus dem chem. Labor. d. phys. Vereins zu Frankfurt aIM.1 

(Eingegangen am 21. Febroar 1906.) 

V e r w a n d l u n g  d e e  T h e b a i n s  i n  C o d e i n .  
i n  der dritten Abhandlung') hatte ich dem Thebain die Con- 

stitution : 

CH 

zuertheilt. 1st diese Formel richtig, so eollte man erwarten, dass die 
Doppelbindung, welche der  Complex mit der  Briicke aufweiet, einen 
besonders giinstigen Angriffepunkt f ir  Additionsreactionen darbieten 
wiirde. Versuche, zwei Waseerstoffatome dem Thebain anzufiigen, habe 
ich schon vor mehreren Jahrena)  angestellt, bald nachdem ich die nahen 
Beziehungen diesee Alkaloides zum Morphin und Codein erkannt 
hatte. Die Hoffnung, dabei zu einem Derivat des Morphins zu ge- 
langen, hat sich nicht erfiillt. Das damals gewonnene Dihydrothebain 
verdankt seine Bildung nicht der Addition von Wasserstoff an jene 
Doppelbindung, sondern kommt, wie die in der  dritten Abhandlung 
beschriebenen Versuche dargethan haben ;), unter Aufepreogung des 
sauerstoff haltigen Ringcomplexee zu Stande. 

Anders wirkt B r o m  auf Thebain ein; wenn man beide Substanzen, 
in Chloroform oder Eiseesig geliist, zusammen bringt, 80 wird ein 

I) Dime Berichte 38, 3336 [1905] 
3, Diese Berichte 38, 3242 [1905]. 

2, Diem Berichte 32, 175 [lS99]. 
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Molekiil des Halogens addirt. Das Additionsproduct konnte nicht ge- 
fasst werden, weil es sehr leicht veranderlich ist. Unter den Zer- 
setzungsproducten befindet sich ein prachtvoll krystallisirter Korper 
von der Zusammensetzung Cla HE1 NOIBrz. Derselbe erwies sich als 
ein B r o m h y d r a t ,  CleHPoBrNO(.HBr, aus welchem eine B a s e  von 
der Formel CIRHls BrN03 abgeschieden werden konnte. Die auf- 
fallige Erscheinung, dass das Bromhydrat um ein Molekiil Wasser 
reictier ist, als die Zusammensetzung der freien Base erwarteu lasst, 
fand sich am C h l o r h y d r a t  bestatigt, welches, bei 150° getrocknet, 
die Formel CIS H20 Br NO1 .HCI aufweist. Die neue Base enthalt eiiie 
Methylgruppe am Stickstoff und ein Methoxyl. Wie beim Uebergsng 
in Thebenin u n d  Morphothebai'n ist also auch hier eine der beiden 
im ThebaYn enthaltenen Methoxylgruppen abgespalten worden. 

Der naheliegende Gedanke, dass die neue Verbindung zu einer 
der eben genannten Basen in Beziehung stehe, also entweder als 
Monobromthebenin oder Brommorphothebain aufzufassen sei, hat durch 
die Untersuchung keine Bestatigung gefunden. E8 spricht dagegen 
schou der Umstand, dass derartige Bromderivate, ebenso wie Thebenin 
und Morphotheba'in, in  Alkali Iodich sein miissten, wahrend die neue 
Base darin unlBslich ist. Mit  H y d r o x y l a m i n  entsteht ein gut kry- 
stallisirtes Oxim , welches bromfrei ist und die Zusammensetzung 
ClsWsoNa 01 aufweist. Anscheinend ist dasselbe durch Ersatz des 
Bronis gegen den Rest HN.OH: 

ClsHlsBrNOs + HzN.OH = HBr + C ~ ~ H ~ S ( N H . O H ) N O ~  
entstanden. In Wirklichkeit scheint die Reaction aber complicirter 
zu sein und in folgender Weise zu verlaufen: 
C1sHlsBrNOs + H20 + HzN.OH = CisHl8(OH)NOz(:N.OH)+HaO. 
Denn dass in der Brombase ein Keton vorliegt, beweist ihr Verhalteu 
gegen n a s c i r e n d e n  W a s s e r s t o f f ,  wobei nach der Gleichung 

Cla HI* Br NO3 + 2 H = H Br + CIS H19 NO3 
ein Keton gewonnen wurde, welches sich mit dem von Ach und  
Knorr') beschriebenen Codei 'non  ideiitisch erwies. Demzufolge lasst 
sich die Einwirkung r o n  Brom auf Thebai'n in der Weise interpretiren, 
dass unter Liisung der im reducirten Complex angenommenen Doppel- 
bindung zunachst ein unbestandiges Additionsproduct entsteht, welcbes 
unter Abspaltung von Brominethyl Bromcodei'non (11) liefert, das 
durch Entbromung sich in Codei'non (111) verwandelt. Da  Codei'non 
nacli den Beobachtnngen von Ach  und K n o r r  durch Reduction in 

' j  Diese Berichte 36, 3067 [1903]. 
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Codei'n (IV) iibergeht, so ist die Verwandlung von Thebai'n in Codein 
durchgefiihrt : 

r 
1. 11, 

CH 

Br 

j 

V 
I 

I V .  111. 

Am Schluss meiner ersten Abhandlung I)  habe ich die Voraussage 
gemacht, dass Thebain, Morphin und Codei'n in ihrem Aufbau fiber- 
einstimmen, und dass die beim Abbau hervortretenden Unterschiede 
auf die verschiedene Hydrirungsstufe des im Thebain einerseits, im 
Morphin resp. Codei'n andererseits vorhandenen Phenanthrengerustes 
zuriickznfiihren sind. Diese Voraussage ist auf zwei Wegen bestatigt 
worden. Zunachst hat K n o r r  dem Codei'n, welches die hiihere Hy- 

1) Diese Berichte 30, 1373 [1897]. 
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drirungsstufe reprasentirt, durch Oxydation zwei Wasserstoffatome ent- 
zogen und ist dabei Zuni Codeinon gelangt, dessen Enolform, wie jener 
Forscher gezeigt hat ,  demselben Typus wie Theba'in angeh6rt und 
mit Salzsaure dieselben C'rnwandlungsproducte wie dieses liefert I). 

Die jetzt von mir durcbgefuhrten Reactionen bedeuten den umgekehrten 
Weg,  indem es gelungen ist, von dem der niedrigeren Hydrirungs- 
stufe zugehorigen Thebai'n zum Codein, dessen Phenanthrencomplex urn 
zwei Wasserstoffatome reicher ist, uberzugehen. 

E i n w i r k u n g  v o n  B r o m  a u f  T h e b a i n .  

Lasst man zu einer eisgekiihlten Losung von 20 g Thebain in 
150 ccm Chloroform 10.3 g trocknes Brom, gelost in  60 ccm Chloro- 
form, binzutropfen, so wird dasselbe unter sofortiger Entfarbung auf- 
genommen. Die klare Liisuog hinterlasst, wenn man das Chloro- 
form im Vacuumexsiccator durch Absaugen verdunstet, eine zabe, 
hellbraunliche Masse, die sich beim Verreiben in ein hellee Pulver, 
ohne bestimmten Scbmelzpunkt, verwandelt. I n  Alkohol lost es sich 
beim Erwarmen zu einer rothbraunen Fliissigkeit , ans welcher sich 
beim Erkalten eine verhaltnissmassig geringe Menge von Erystallen 
ausscheidet, wahrend in den Mutterlaugen grosse Quantitaten amor- 
pher Producte sich vorfinden. Einfacher grlangt man zu jenen Kry- 
stallen, wenn man die Chloroformlosung, anstatt einzudunsten, mit ver- 
diinnter Bromwasserstoffsiiure (60 ccm H2O + 20 ccm HBr voni spec. 
Gew. 1.49) auf der Mascbine eine halbe Stunde schuttelt. Die dabei sich 
ausscheidenden, etwas gelbbraunlich gefarbten Krystalle werden abfil- 
trirt und auf Thou getrocknet. (Ausbeute 10-12 g.) In der wassrigen, 
bromwasserstoflsauren Schicht, besonders aber in  der  Ch!oroform- 
lijsung, sind reichliche Mengen amorpher Producte enthalten, die den 
Gegenstaud naherer Untersuchung vorlaufig nicht gehildet haben. Das 
Resultat ist ein abnliches, und diese Arbeitsmethode empfiehlt sich am 
ineisten, wenn man 20 g Thebai'n in 150 c c n  Eisessig kalt lost und 
tropfenweise 4 ccm Brom (etwas mebr wie 1 Mol.), geliist in 60 ccrn 
Eisessig, eintragt. Jeder  einfallende Tropfen ruft zunachst Bildung 
eiries gelbrothen Korpers, vermutlilich eines Perbromids, hervor, das 
aber beim Schiitteln in Lijsung geht. 1st alles Brom eingetragen, so 
krystallisirt nach einiger Zeit die oben erwahnte Substanz schon sehr 
rein aus. (Ausbeute 12 g )  I n  Wasser sowohl wie in Alkohol ist sie 
schwer h l i c h .  Nach einmaligern Krystallisiren aue stark rerdiinntem 
Alkohol wird sie in schonen Blattchen, Schmp. 197--198O, erbalten, 
die etwas gelbbraunlich gefarbt sind. (Ausbeute 8 g.) 

') Diese Berichte 36, 3074 [1903]. 
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Der  Kiirper ist das B r o m h y d r a t  d e s  B r o m - c o d e T n o n s ,  
ClgHlsBrN03.HBr  + HzO. 

0.3424 g Sbst. (bei 100-llOa getrocknet): 0.5727 g COa, 0.1403 g HSO. - 
0.2797 g Sbst.: 0.4664 g COO, 0.1159 g HaO. - 0.2185 g Sbst.: 0.3681 g COO, 
0.0885 g HaO. - 0.2053 g Sbst.: 0.1446 AgBr. 

CisHalBraNOa. Ber. C 45.4, H 4.4, Br 33.6 
Gef. n 45.6, 45.48, 45.94, n 4.5, 4.6, 4.5, 32.1. 

Versuche , aus der Substanz Wasser auszutreiben , hatten keinen 
Erfolg; bei 130° i m  Wasserstrom erhitzt, verlor sie nicht an Gewicht. 
Sie  enthalt ein Methyl an Sauerstoff und eines an Stickstoff gebunden. 

0.4375 g Sbst. gaben nach der Zeisel-Herzig’schen Methode 0.2240 g 
AgJ fiir OCH3 und 0.2067 g AgJ fiir JCH3. 
ClsHalBraNO1. Ber. CB3 (gebunden an 0) 3.1, 

Gef. s 3.26, )) 3.01. 
Bus der LBsung des Bromhydrats wird die Base durcb Ammo- 

niak, Soda und Alkali gefallt; in einem Ueberschuss von Natronlauge 
ist sie unliislich : erst bei langerem Erwiirmen erfolgt partielle Liisung 
unter gleichzeitiger Zersetzung. Gegen Sauren ist das  Bromid ziem- 
lich bestiindig; wenu seine Liisung in verdiinnter Chlor- oder Brom- 
Wasserstoffsiiure einige Minnten zum Eochen erhitzt wird, krystallisirt 
die Hauptmenge unverandert wieder aus. 

Daa C h l o r h y d r a t ,  C1sHlgBrNO3.HCl + H20,  scheidet sich 
in feinen Niidelchen ab ,  wenn man die freie Base in verdiinnter, 
heisser Salzsaure aufliist. Yie sind schwach gefarbt, braunen sich bei 
1900 und scbmelzen bei 194O. Bei lOOD getrocknet, haben sie die 
Zusammensetzung Cl8HlsBrNOs . H  GI + 2Hz0.  

0.1942 g Sbst.: 0.3423 g COe, Q.OS46 g HIO. - 0.2034 g Sbst.: 0.3585 g 
COP, 0.0914 g HaO. 

CHs (gebunden an  N) 3.1. 

ClsHaaBrNOs. Ber. C 48.16, H 5.12. 
Gef. )) 45.07, 45.07, D 4.84, 4.99. 

0.2228 g Sbst., bis zu 150° getrocknet, gaben 0.0086 g HaO, was 
eioem Gewichtsverlust von 1 Mol. Wasser entspricht (ber. 3.86 pCt., 
gef. 4.01 pCt.). Diese getrocknete Substanz hat die Zusammensetzung 
ClsHlsBrN03.HC1 f HaO. 

0.2117 g Sbst.: 0.3876 g COa, 0.0938 g Bao. 
C18Hg1BrN01. Ber. C 50.17, H 4.87. 

Gef. u 49.92, )) 4.92. 

Man muss also annehmen, dass dieses 1 Mol. Wasser zur Con- 
stitution der Salze gehBrt. 

B r o m - c o  dei’no n, CIS HIE Br NOa. 
Fiigt man zur heissen Liisung dee reinen Bromhydrats in ver- 

dfinntem Alkohol Ammoniak , so krystallisiren beim Erkalten feine, 
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zu Biischeln zusammengelegte Nadeln, die bei 156- 157O unter Zer- 
setzung schmelzen. Dieselben Bind in  Chloroform leicht, in Aether 
echwer, in Wasser nicht loslich. 

0.2325 g Sbst. (bei 1000 getrocknet): 0.4871 g COa, 0.1028 g H&. - 
0.1819 g Sbst.: 0.3864 g COa, 0.0746 g HIO. 

CleHlsBrNO3. Ber. C 57.44, H 4.7. 
Gef. n 57.13, 55.2, n 4.9 4.6. 

Die Base reagirt nicht rnit Jodmethyl; wird sie damit nnter 
Druck auf 1000 erhitzt, so erhalt man Krystalle, die aus dem Jod-  
hydrat der  angewandten Base bestehen. D a  das Codei'non sich leicht 
mit Jodmetbyl vereinigt (vergl. A c h  und K n o r r ,  diese Berichte 86, 
3073 [1903]), so scheiiit das im Bromcode'inon vorhandene Brom das 
Stickstoffatoui intramolekular derart zn beein flussen, dass es Jodmethyl 
nicht zu addiren vermag. Bei kurzem Erhitzen von Rromcodeinon 
mit Essigshreanhydrid krystallisirt sie unverandert aus, bei langerern 
Kochen tritt Zersetzung ein. 

Ox i m d e s  0 x y - c o d  ei'n o n s , C I B H ~ ~ ( O H )  NO2 (: N .OH). 
1 g reines Brombydrat wurde mit 5 ccrn Wasser uud 0.5 g Hy- 

droxylaminchlorhydrat so lange gekocht , bis aus der klaren Lasung 
beim Erkalten kein Bromhydrat mehr auskrystallisirt. Dann wurde 
die Lasung rnit Aether iiberschichtet, ein wenig Alkohol zugegeben, 
das Oxim durch tropfenweises Zufiigen ausgefallt und imrner sofort 
in  den Aether geschiittelt. Der  Aetber hinterliess 0.3 g des Oxims, 
das, aus Alkohol krystallisirt, bei 272 -2730 unter Zersetzung schmilzt. 
I n  verdiinntem Alkali ist es klar l6slich; es giebt keine Halogen- 
reaction. 

0.1776 g Sbst. (bei 1000 getrocknet): 04235 g COa, 0.0999 g HaO. - 
0.1015 g Sbst.: 7.8 ccm N (25", 756 mm). 

ClsH20NQh. Ber. C 65.87, H 6.09, N 8.56. 
Gef. )) 65.05, )) 6.29, 8 63. 

Die Substanz hat  demnach die Zusammensetzung des Oxims von 
einem Oxycodei'non, CIS HIR(OH) NOS; iiber ihre Constitution herrscht 
aber vollige Unsicherheit. Es kiinnte, an Stelle des Austausches von 
Brom gegen Hydroxyl , auch Bromwasserstoff abgespalten und an 
anderer Stelle des Molekiils unter Aufspaltung 1 Mol. Wasser auf- 
genommen worden sein. 

E n t b r o m u n g  d e s  B r o m - c o d e y n o n s .  
5 g des reinen Bromhydrats wurden in 50 ccm verdiinnter Schwe- 

felsaure (spec. Gew. 1.2), unter Zogabe von etwas Wasser (20 ccm) 
suspendirt und in der Klilte Eisenfeile eiugrtragen, wobei im Verlauf 
von circa einer halben Stunde sich fast alles loat. Die filtrirteFliis- 

55 
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sigkeit wurde rnit Soda iiberstittigt und das  Filtrat mit Chloroform 
ansgeschiittelt. Beim Verdunsten hinterliess dasselbe ein bald zu Kry-  
stallen erstarrendes, braunes Oel. Nach dem Anreiben mit wenig 
Eseigester wurde die Substanz auf Thon gebracht, dann aus Essig- 
ester umkrystallisirt, wonach sie den von K n o r r  fiir Codei ’non  ange- 
gebenen Schmp. (183 O) zeigte. Zur weiteren Identificirung wurde die 
Substanz in wenig verdiinnter Essigsanre gelBst uod Hydroxylamin- 
chlorhydrat zugefugt, wobei sich sehr schnell das schwer losliche 
Chlorhydrat des Oxims in filzigen Nadeln ausschied. Dieselben be- 
sassen, einmal umkrystallisirt, den von K n o r r  angegebenen Schmelz- 
punkt. Wird die wassrige Losung des Chlorhydrats mit Soda ver- 
setzt, so scheidet sich das O x i m  krystallinisch ab. Aus Alkohol kam 
ee in den von K n o r r  angegebenen charakteristischen Tafeichen vom 
Schmp. 212O heraue. Zum Vergleich wurde etwas Codei’non aus Co- 
dei’n dargestellt, desaen Oxim sich mit dem von mir erhalteuen iden- 
tisch erwies. 

Hm. Dr. E. S p e y e r ,  der  mich bei diesem Versuche sehr eifrig 
unterstiitzt hat, mochte ich auch hier bestens danken. 

125. Carl Bulow und C. Schmid: Synthese des Nencki -  
S i eb  er’sohen Gallaoetei‘ns, CleHlaOs. 

[Mittheilung aus d e n  chemischen Laboratorium der Universitat Tcbingen.] 
(Eingegangen am 20. Februar 1906.) 

Vor zwei Jahren haben B i i l o w  und S a u t e r m e i s t e r  durch 
Ab-l) und Aufbaua)  die Constitution des N e n c k i - S i e b e r ’ s c h e n  
SResaceteYnsCc 3, festgestellt. Uiese Substanz war 1881 von den 
genannten Chemikern dargestellt worden, als sie bei einer Temperatur 
von 150° und dariiber Chlorzink auf ein Gemenge von R e s o r c i n  
und E i s e s s i g  einwirken liessen. Daneben entstand R e s a c e t o -  
p h e n o n .  Die Menge des Letzteren fiel, j e  mehr Chlorzink im Ver- 
haltniss zum Eisessig angewandt wurde, unter gleicbzeitiger Zunahme 
der Farbstoffausbeute. Daraus schloss man, dass R e s a c e t e i n  auch 
aus dem reinen Keton zu gewinnen sein wiirde. Das gelang. Die 
Verbindung zeichnete sich durch die fur einen stickstofffreien Korper 
auffallende Eigenschaft aus, mit starken Mineralsauren Salze zu bil- 
den, eine Erscheinung, die es mit den von B i i l o w  aufgefundenen 

*) BBlow, diese Berichte 36, 730 119031. 
a) Biilow und S a u t e r m e i s t e r ,  diese Berichte 37, 354 [1904]. 
3) Nencki  und Sieber ,  Journ. fiir prakt. Chem. [2] 23, 541 [1881]. 


