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Aucb in Forni der J o d i i i e t l i y l a t e  koriuten wir uach dem vori 
Lees I) aiigegebetieii Verfahren die beiden Baseu aus deni IIydroiy- 
sieningsprodukte abscheiden. 

Wir erhielten aus 3 g des bereits zweimal aus Essigester unige- 
ledten Basengemisches ([a]: = - 1800 in Chloroform) 2,8 g Ieokodein- 
jodmethylat in Form prismatischer Nadeln vom Zersetzungspunkt 270' 
und der spez. Drehung [a]: = - 102O (in Wasser) und 1.1 g Allopseudo- 
kodein (&Isokodein)-jodmethylat i n  Form rechteckiger BlWchen, die 
den Schmp. 215-216' und [a]:= - 142O zeigen. 

704. Ludwig Knorr und Heinrich H6rlein: tfber dieBe- 
slehung dee Ieokdeine mun Xodein. 

XVII. Mitteilung: Bur Ke~nntnie dee Morphine von 
Ludwig Knorr. 

[Aus dew 1. Cheniibchen Institut der LTnivemitit Jena.] 
(Eingegangen aiii 26. November 1907.j 

gezeigt, daB das Allopseudokodein, das wir 
:IUS dem Rohisokodein von S c h r y v e r  und L e e s  isolieren kounteu, 
und das  Hr. L e e s 3 ) ,  \vie uus inzwischen bekaunt geworden ist, durch 
hIetkylierung des &Isomorphins erhalten hat, zii Clem Pheudokodein in 
sehr naher Beziehung steht. Beide Uaben liefern bei der Oxydation 
d:m gleiche lieton DPseudokodeinonC ') und unterscheiden yich deiriuach 
nur durch die Konfiguratioo ani aqmmetrischeu Kohlenstoffatorn 8. 

Dieses Ergebnis lieB uns vermirten, daB andererseits aucli Kodein 
und Isokodein zu einander in der gleichen Heziehung stehen. Durch 
die Gewinnung voii Isokodein bei der Hydrolyse des &Chlorokodids ') 
sind wir in deli Besitz einer auureichenden Meuge von reinem Iso- 
liodein gekoninieu, so daB wir jene Vermutung durch den angekun- 
digten Oxydationaversuch als richtig erweisen konuten. Wir  erhielten 
bei der O x y d a t i o n  d e s  I s o k o d e i n s  nrit Chromsiiure in schwefel- 
saurer Losung l iod e i  n on  b, nach den1 gleichen Verfahren und in fast 
gleicher Ausbeute wie aus Kodein. 

' 

Wir habeii kiirzlich 

I )  Journ. Cheni. SOC. 91, 1416. '(:hem. Zentralbl. 1907, 11, 1249. 
a> Uiese Berichte 40, 3844 [1907]. 
3) Proc. Chem. SOC. 23, 200; Joorn. Chem. SOC. 91, 1408; Chem. Zen- 

4, Diese Berichte 40, 2032, 3341 [19(n]. 
5) Man vergleiche die vorhergehende Mitteiluuy. 
b) Ach und K n o r r ,  diese Berichte 30, 3067 [1903]. 

tralbl. 1907, IT, 1249. 
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I! g reiues lsokodein (Schmp. 172') lieferten uns 4 g rohes Oxp- 
tlatioiisprodukt, das in bekannter Weise niit Hydroxylsniin behandelt 
2.4 g Kodeinonoxirrr neben 1 g unveriindertem Isokodein gewinnen lie9. 

Das erhaltene K o d e i n o n - o x i m  erwies sich in der Krystallforni 
(rechteckige Bliittchen), dem DrehungsvermBgen und dem Schmelzpunkt 
identisch mit dem aus Kodein dargestellten Vergleichspfiiparat. Beide 
Priiparate sintern bei ca. 140' etwas linter Abgabe von Krystallalkohol 
i incl  schmelzen gleichzeitig bei ca. 212' unter Rotfarbung. Den gleichen 
Schmelzpunkt ergab auch eine Mischprobe beider Yraparate. 

0.3420 g Sbst. (bei 125O getr.): 0.6123 g COP, 0.1437 g HzO. - 0.%266 g 
Slid.: 16.9 ccm N (13q 752 mm). 

ClsHgoNaOa. Ber. C 69.23, H 6.40, N 8.97. 
Gef. )D 69.01, G.59, 8.76. 

K o d e i n  u n d  I a o k o d e i n  siod n a c h  d i e s e m  E r g e b n i b :  s t r u k -  
t i i r i d e n t i s c l i  u u d  u n t e r s c h e i d e a  s i c h  l e d i g l i a h  d u r c h  d i e  
K o 11 fig u r  R t i o n  n m as y m m e t r i  s c h e n  K o h l  e n  s to f f II t o m 6. 

Soniit ist die Isomerie der vier isoriiereu Kodeine viillig aufgckliirt, 
tilid tlvs Gleiche gilt auch fiir die vier isonieren Morphine, deren %ti- 

gehiirigkeit zii den entsprechenden Kodeirien durch die Uberfiihruug 
in dieue bereits sicher festgestellt worden ist I). 

Die genetischen Beziehungeii?) dieser Besrn sirid iiiis cler folgeiideii 
T it tiel 1 e e rsichtlicli : 

Marphin tc-lsomorpliin ,~-Isoinorphin 

Schmp. 2530 Schmp. 247" Schmp. 1820 
m u  = -1330 aD = -167' aD = -216' 

I c + V 
Kodein Isokodein Allopaeudokodein 

(8-Isokodein) 
Schmp. 155" dchmp. lido 01 

-135' "D p -1550 OD -228' 

y-Isomorphin 
(Neoisomorphin) 

Schmp. 278O 
"D = -94" 

c 
Pseudokodcin 

(Neoisokodein) 
Schmp. 181O 
a a-94O D 

'4 '4 $ 
Kodeinon Pseudokodeinon 

Schrnp. 1870 aD = -2050 Schmp. 1'740 aD = -23' + + 
3.4.6-Trimethox henanthren 3.4.8-Trimethoxyphenan thren OP Schmp. 136-137O 

'> S c h r y v e r  und Lees,  Journ. Chem. Soc. 70, 579 [1901]. Lees und 
T u t i n ,  h o c .  Chem. Soc. 22, 253 [1906]: Chem. Zentralbl. 1907, 1, 352. 
OppB, diese Berichtc 40, 2033, FuOnote I, 8847 [1907]. Lees, h c .  Chem. 
SOC. 28, 2W; Journ. Clicm. Soc. 91, 1408:. Chem. Zentralbl. 1907, 11, 1249. 

2, Wir sind damit beaohgftigt, diese Reziehungen ruch durch die He- 
duktiou der beiden Ketone, Kodeinou unci Pseudokodeinon, zu den zugeh6ri- 
yen Kodeinen zu Leatktigen. 



4891 

Wir batten uns die Aufklarung dieser Isomerieverhaltnisse zur 
Aufgabe geetellt, urn neue Priifsteine far die Richtigkeit der von un8 
b l i c h  zur Diskussion gestellten SBrtickenringformela ') des Morphins 
(0 zu gewinnen. 

H* 
~ 

H ,/ CH,.N/\ , \------ I1 
/- 

I. '=\ 
OH \ / G H . O H  

0 

Das Morphin enthiilt nach dieser Formel 4 asymmetrische Kohlen- 
htoflatome (durch gekennzeichnet). Wie man sich am Modell leicht 
iiberzaugen kann, sind durch die Briicke von 5 nach 9 die Konfigu- 

I) Diem Berichte 40, aEu? [1907]. Hr. Falt is  machte une inzwieobea 
b r i d c h  auf einen Allfsrte in der BPharm. Posts, Nr. 31/32, 1906, anfmerk- 
mni, in dem er die gleiche Authrsaung von der Angfiederung dea Neben- 
ring- imMorphin befhxwortet, wie sie von uns inzwischen experimentell ab- 
geleitet worden ist. 

Eine von der urnrigen sebr weswtlich abweichende Morphinformel 01) 
empfiehlt Hr. Bucherer (Jonrn. f. prakt. Chem. [2] 76, 428 [lWi'D, ebenfalls 
obne neuas experimablles Material ftir seine Auffaseung behubringen. 

Nach der Formulierung Bucberers whrde das Morphin ein t e r t i h r  
Alkohol sein und den Sticlretoff an der Haftstelle 6 des Phenanthrenkem 
tragen, Thebainon und Koddnon m a t e n  als sekundlire Baeen adgefdt 
werden. Dime Annshmen widersprechen aber den experimentell festgeetellh 
T8tesEhrn. 

Dagegen erecheint Bucherers Anifaseuug von der Bindung den isdiffe 
rentan Saue&@ welche auf Grund des von 0118 gewonnenen experha- 
tellen &*la eu der Formel I11 hinleiten wiirde, immerhin der E m w g  
wert. 

H Y H  

OH 
H.OB 

\\ y / -  OH \\ 

OH '\\ 

0 CH 
C H I N .  CHt 

11. I n .  
313. 
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rationen hei 5, 9 .uud 13 festgelegt I). Konfignration~anderungen sind 
au diesen asymmetriscben Kohlenstoffatomen also ausgeschlmsen. Xs' 
sind demnach nur zwei optisch Isomere, entsprecbend den beiden 
Konfigurationen am Kohlenstoffatoni 6, 1.11 erwarten. Diese beiden 
Konfigurationen liegen im Morphin und a-Isomorphin und in den 
Methyliithern dieser Basen, dem Kodein uud Isokodein, vor (Formel IV) : 

1 3 2  H 

y-(Neo-) und p-lsomorphin und ihre Methylather, Pseudokodeiu 
(Neoisokodein) und Allopseudokodein (fl-Isokodein), unterscheiden sich 
ron den Basen der ersten Gruppe durch die Stellung des Alkohol- 
hydroxyls in 8. 

In  den zugehBrigen Ketoiien BKodeinonu (Formel VI) und Pseudo- 
kodeinon (Formel VII) kommt nur rnehr die Striikturisomerie beider 
Grupper! von Basen zum Ausdruck: 

Sie entlcprechen der Forinel V. 

1) fiber die Nunierierung (lor I<olileustoffatoiiio im Phenanthren cf. 
diew Berichte 40, 3341 [1907]. 




