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Nach Eindnmpfen tles -;khers blieb ein 0 1  zuriick, tlns zum griillten 
Teil erstarrte.  Die  gebildeten l i rys ta l le  wirclen nbgesaugt und  aus 
eineni Gemisch Y O U  Chloroform iind Petroleuniiither umkrystidlisiert. 
S i e  stellten ;tlstlann wohlausgebildete, farblose Pr i smen vom Schmp. 
.Xin dar .  

Daa C l i l o r h y t l r n t  tlieser Base ist in wrtltinnter Salzs$ure menig, in 
.\lkohol leicht liislich. A u s  seiner a1l;oholi~chcn I,(;sung sclieidet es sich beini 
langsamen Znsstz yon &qtlier in scliiinen, langen, f;irblo.>en Nadelu nus. 

D n s  Pi  k r a t  wirtl tlurch Verniisclien tier wwinen, allioholischen 1,Bsung 
des ~’hlorhydrats init alkoholischer t’i1;rinsiiui.e gewonnen. Beim Abkiihlen 
krystallisiert das Salz in lileinen, gclben, wolilnusgebildeten Prismen vom 
Sclimp. 18‘20 RUS. 

Das P l a t i n s a l z  ist in heiWem \Vasscr sehr schwer Iuslich untl krystal- 
lisiert daraus in kleinen, gelbroten Nadeln, die bci 215” schmelzen. 

Diese Eigenschaften de r  I h s e  iind ilirer Sa lze  stininten mit den- 
jenigen, die fur  das  I-Henzylisochinoliri vou R i i g h e i m e r ,  sowie vou 
D e c k e r  unt l  P s c h o r r  nngegeben worden sind, vollltommeu iiberein. 

G e n f ,  11. Va i  1!)09. Universitatslaboratorium. 

290. Arne Pictet und Marie Finkelstein: Synthese 
des Laudanosins. 

(Eingeg. am 15. Mai 1909: niitgeteilt in der Sitzung von Hrn. I(. P s c h o r r . )  

Die  in de r  vorstehenden Abhnndluug bescliriebene Darstellungs- 
methode von Isochinolinderivaten scliien geeignet zti sein , durcb  
p s s e i i d e  I h v e i t e r u n g  zur Syntbese  von Opiuinalkaloiden anwendbxr  
zu  seiu, und wir versiichten zuerst, mittels derselben znm l ’ a p a v e r i n  
z u  gelnngen. Durcli dieselhe Reibe y o n  Reaktioneri, die, Y o n  Phenyl- 
iithylamin u n t l  I’henvlessigsiiiire ausgeliend , zuni 1 - Renzylisochinolin 
gefiihrt l iat te:  

CJIZ cIra cIr 
N‘ ’-’ CI12 /\I \CH., --./-- CI-1 

CH? . CG 1 1 5  CIT? . C 6  Hj CH2 . c,, 11s 

durfte nian niiinlicli hoffen , aus 3. f - D i i n  e t h  o x  y - p h  e n  y l a  t h y  I - 
R in i n  (IIornoveratr!Inmiii) und 3.4  - D  i ni e tli us p- plie n y 1 e b s i g s a  u r e  
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(Homoveratrumslure) das P n p n v e  r i n  (3.4.3'.4'-T e t r n m e  t h  o x  !-- I - 
b e n  z p 1 is0 ch  i n o  1 i n )  zu erlinlten I) : 

CITY CH? CH 
CH30,"-",C~2 CH 3 - /\/"-C€r. C H ~ O  ,'-'-,'-:c:H 

CH? --t CII, --t CH? . 

\,-OCH3 \,OCHt I,/OCIJ, 
0 CH3 OCH3 OCJIS 

/'. /\ /\ 
I I '  

Tor,  den beiden z u  dieser Synthese erforderlichen Amgangs- 
korpern war n u r  der eine, die H o m o v e r a t r u n i s h u r e ,  bekanut. Sie 
wurde bereits vor langerer Zeit \ o n  T i e m n n n  und M a t s m o t o z )  au. 
Eugenol dargestellt. Wir  konnten sie leiclit nach dieser Vorscbrift 
bereiten und fuhrten sie durch Pliosphorpent~clilorid i n  ihr Chloritl 
uber. Anders verhielt es sich niit dem z\\ eiten Ausgangskorper, dem 
Ho m o v e  r a  t r  y 1 n m in.  Die Gewinnung desselben hereitete uns ziemlich 
groGIe Schwierigkeiten. Nach zahlreicheii \ ergeblichen Trersucheu, diese 
Base aus hfetliylvauillin und Xitromethan , Yeratrylchlorid und Cyan- 
kalium, m-Chloriithjlveratrol und Aninioniak USH.  darzustellen, fuhrte 
uns endlich folgender Weg Zuni Ziel: 

1. Kondensation des M e t h y l - \  n n i l l i n s  mit essigsnurem Natrittiii 
und Essigsaureanhydrid : 

( C H ~ 0 ) ~ C s H p . C H O  --t ( C H ~ O ) ~ C ~ H S . C H : C H . C O O H .  
2 .  Reduktian der so erhaltenen n i n i e t h y l - k a f f e e s a u r e  zu J ) i -  

3. cberfuhrung der Dimethylliydrokaffeesaure in ihr A m i d ,  

durch sukzessive Bebnndliing iiiit Phoqdiorpentachlorid u n d  Ammoniak. 

m e t  h y 1- h y d r o  k a f f e e  s a  u r e , (CH30)z CG HS . CH, . CHZ . COOH. 

(CH3O)j C, H3. CHz . CHz . CO . NHz, 

. 1) Ton eineni gauz ahnlichen Gedanken geleitet, habeu 1 or liiii~zcm W. I< 0 p 11 

und II. D e c k e r  (dicse Beiichte 42, 1154 [1909]) eine Verbindung dargestellt, 
die ein Carboxylderivat des weiter unten beschriebenen Homoreratroyl-horno- 
veratrylamins ist, und wie Ietzteres durch pmende Behandluug offenbar auch 
Dihydropapaverin liefern wird. Wir 1)dauern dieses Zusammentreffen dei 
beiden Aibeiten, erlaubcn uns abcr zu bemcrken, daB dcr erste Teil der in 
der vorliegenden Abhandlung mitgeteilten Versuche (inklusiyc der Synthese 
des Dihydropapaverins) bereits am 6. J u l i  1905 dcr Genfer Chemischen Ge- 
sellschaft vorgelegt worden ist (vergl. Cheni.-Ztg. 32, 746 und Archives de+ 
Sciences phys. et tint. 26, 421). 

2, Diese Berichte 11, 143 [1676]. 
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1. Hell nil dl ti i i  g d ieses A in ids 111 it N a tri ti rnh y pobromi tlosung : 
c,, 1r3 .( x r ,  . CII, . co .w2 -+ (cH~o), c6 H$. CII,. CH? .NH,. 

Dns Y O  gewoiinene ~ I o n i o v e r n t r y l a m i n  wurtle mit den1 Homo- 
~er:itrnmsli~ireclllvrid in  alkalisclier Losung ziisamniengebracht, wobei 
11 o ni o v e r:i t r o y 1 - 11 o tn o v e r a t  r y  1 a m  i n , 

als schiin I~rystnllisierende Verbindung entstnnd. 
1)iese vurde  alsclann, in Xylol gebst ,  niit l'hosphorpentosyd be- 

haritlelt. 1 bie Wnssernbspaltung erfolgte ebenso leicbt, und glatt, \vie 
hei den einf:icli$ren, i u  der vorstehendeu Abhandlung beschriebenen 
I:iillrii, linter Bildurig eiuer Ilase, die,  nnch allen Analogien z i i  

schliel3en, ein D i h y d r o p n p n r e r i n  tier oben angegebenen Konsti- 
t 11 t io n tin rs tel le n sol 1 t e . 

Uni endlich z i i u  P a p a v e r i n  zn gelangen, schien es nur nocli 
niitig, rlieser Hose diirch geniiilligte Osydntion zwei Wasserstoffatonie 
Z I I  entziehen. Diese letzte Operation ist tius nber bis jetzt nicht ge- 
gliickt. U'ir fnnden, dall hier,  \vie i n  den andereo iihrilichen, obeii 
.cJr\viihnteu Fiillen, diese Osydation schwer zu bewerkstelligeu ist,. Ilir 
lileine Xenge Siibstauz, iiber die wir verfiigten, erlaubte iibrigeos eine 
lauge Keilie yon Yersuchen nicht, u n d  wir sahen iins geniitigt, sie 
i-orlauiig z i i  unterbrechen. Wir  werden sie nber wieder nufuelimen, 
sobald lvir eine griillrre Menge Dihydropapaverin dnrgestellt habeii, 
rind lioffen , tlarin tlie richtigen Versuchsbedingungen 11er:iusfinden z i i  
kiirinen, tlie den letztrrr Schritt : i u f  tleiii Vl'ege der P:ip:iveriii-Synthest: 
c rl ;t u be n w ertl e 11. 

Untertlesseii scliien tins die 3liigliclikeit vorlinritleu ZLI  seio, ~ o i i i  

1 )ih?-drop:ipnveriri ZLI eineni andereu (~piuni-Alknloitl, deni La l id  aii o - 
si 1 1 ,  leichter gel:mgen Z I I  konnen. Dieser Gedanke stiitzte sich x i i f  

folgentle Tatsacheti : 
T o r  eiriigen Jalireri lint der eine vou iins in (;enieiusch;ift n i i t  

H. A t  h a n  a s e  s c i t  I )  gezeigt, da13 das C h l o r i n e  t h y 1 a t  d e s  P n p n v  e r i u i 
aicli lricht tlurcli lleduktion Inittels Ziuu iind Sdzsilure in tlas Clilor- 
1iytlr:it des S - . \ I  e t h  y 1- t e t r a  h y d  r o p  a p  n r e r i n  5: verwandeln Iiillt : 

(cH:~ ( )), c6 K .  cir, . CH, . NIS. co . CEr, . c6 H~ (ocH~),  , 

c H 

',,ocir, 
0 GH3 

1) Diesc I3ericlite 33, 2316 [1900]. 



Die aus diesem Chlorhydrat abgeschiedene Base zeigte nicht nur 
tlieselbe Zusamrnensetzung, sondern auch dieselben Farbenreaktionen 
und mancbe i'ihnlichen Eigenschaften, wie (Ins Opium-Laudnnosin. Sie 
unterschied sicli aber \-om letztereu (lurch ihre optische Innktivitat 
(Opium-Laud3nosiii ist. rechtsdrehend). Dies lie6 P i c t e t  und  A t h a -  
ii a s e  s c  I I  verniuten, dn13 das ~lethyltetraliydropapnverin die raceniische 
!vfodifikation des Lnudanosins darstellen liannte, und i n  der Tat gelang 
es ihnen, die Base durcli Krystnllisntion ihres chinnsnuren Salzes in  
(lie beiden optisch-xktiven Antipoden zii spalten, wobei die rechts- 
tlrehende Modifiliation sich i u  allen Piiukten niit den) nntiirlichea 
Lnudanosin als identisch envies. 

I n  Anbetracht dieser fest.gestellteu Tatsscheii geniigte es nun, uin 
(lie Totnlaynthese des Opium -Lnutlanosius ZLI  bewerkstelligen, die d e s  
i~-~le thyl te t ra l iy~~r~)papaver ins  ZLI erreichen; letztere scliien aus dein 
r a n  uns synthetisch erhnltenen 1)ihydropaparerin miiglich, und zwar 
:inF deniselben Wege, welcher I ' ic te t  und A t h n n a s e s c u  z u r  Dnrstel- 
lung tles ~lethyltetrnliydropapnverins niis Papaverin geliihrt hatte, d. h. 
tlurch Cberfiihrung i n  das Clrlorniethylat und Reduktion desselben. 
Jlnbei sollten sich nur zwei \Vasserstoffatome statt vier addieren, d a s  
entstelientle Produlit aber (lasselbe sein: 

CII, + 211 
/'. 

\, OCH3 
OCII, 

Dihydropaparerin- 
cliloririethylnt 

,'.\ 

Unsere Yoraussetzung wurde Ton Clem Versuch vollkonimeii be- 
stiitigt. Xnch Darstellurig des Chlorrnethylnts des I~ i l i~ t l ropnpaver i~ is  
wiirde (lasselbe der Retluktion niit % i n n  und SnlzsKure riiiterworfeir 
iind die d:il)ei resultierentle 13:ise in der iihlicheri IVeise iaoliert. Die- 
selt)e erwies sich tlurcli einen sorgfiiltigen Vergleicli nls i n  allerr Be- 
zi e h i i  n gen it1 e n t isc Ii ni i t d e ni n (1 s Pa pnv er i n d arges t ell te n t//-] ~ u d  a- 
nosiri. Jia letzteres, \vie oben gesngt, bereits i n  rl- IAnudnnosin iiber- 
grfiihrt worden ist, so ist liierrnit die e r s t e  vct l ls t i lnd i g r  S y n t l i e s e  
e i n e s  C ) p i u m - A I k ~ l o i d s  realisiert. Die bei tlieser Synthese nus- 
gefiihrt,en Beaktionen konrieu (lurch das folgencle Schrnin veranschnii- 
licht wertlen: 



Van il l  in 
I 

Y 
Xethyl-vnnilliu 

Y 
l)inieth!-l-ltnffeesiiurc 

I 
Y 

ninictliyl-liydroknf~eesiiurc 
I 

Diinethyl-li)-clro kaffees:iiirccliloritl 
Y 

I 

Eiigenol 

Accty I-eugenol 

. \ cc t~ l - l~oniovani l l insa~~re  

Y 

Y 

Y 

’ Homovmillinsiiure 
I 

Y 

Y I 1  oi~iovei~ntriinisiure 
I)ii~iethyl-hydrolt~€~c~siiiii .eamid 

I V 
Y 

IIomovcratrylamin Hoiiiorer:ctrunit:~iiirechlorid 
I 

~ 

I I 
Y Y 

IIomoverntroyl-lioriiovcl.atrylnmin 
I 
Y 

D i l i y t l ~ o p n ~ ~ a r e r i n  
I 

Y 
L)ihydropnpnvcrin-chlormethq-lnt 

~lctliyl-tetraliyiropapavc..in 
(dl- I m t l  a n  mi u )  

I I 
Y Y 

Y 

.~ ’ 

(1- I .nut1 nn osi n 
(Opiiii~i-I,niitlauosiu) 

I-l.andnnosin 

1.: s p e r i  ni e n  t e 11 e s. 

D n r s t e l l  ii n g d e s I I  o ni o v e r a t  r 11 11. s ii i i  r e c  h l o r  i d s. 
Die Dnrstellnng drr Hoinoveratruiristiure nus Eugenol ist bereit.s 

von T i  e m  n u n  ausgrfkhrt worden. Da wir :her bei ihrer Wieder- 
Iiolung Grlegenheit hntten, einige 13eobnchtungen zii ninchan,  die das 
Verfahren i n  ninnclien I’unkten zi i  rrreinfnchen erlnubten, so wollen 
wir die Keihe tier Operationen liirr liurz ziisni~iiiienstelle~i : 

A c r t y I - e n  g e  n o I ,  c 1 r 3 , ! ! ~ ~ ~ > ~ t i ~ ~ 3 .  CIJ-. CI-I: CH?. (4leicIie Teile 

ICi~jienol u n d  Kssigstiureanhydrid werden 3 Stiiotlen lang RIU RuckfluIJ- 
kiililer gekocht i i n d  tlnrin frnlitioiiirrt. Zur  weiterrn 1-erarbeitiing 
wird die 1:raktion 26(i5-270° rerwer.det. 100 g Kugenol liefern 110 g 
A ce t,y Ide r i \- ii t. 

In eine ge- 

rliuniige Schnle werden 15 ccni Acetyleugenol uiit 2 0  ccm Eisessig 
ziisaiiiiiit.rijiebrncIit. In tlns Gemiscli IiilJt mn!i niis rineni Scheide- 

Ilerichte d. n. Cbem. Gesellschaft. Jahrg. XXXXII. 

110 11 o 111 o v an i l  l i I I  s ;i I I  r e ,  CI~30/Cti~113.CEI,.COc,II. 
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trichter eine kalte L i i ~ u i ~ g  voii 50 g I~aliuinprrni:ing.annt iii 2 1 Wmser 
eintropfeu, uuter fort\riihrendeiii L‘niriihreu iiiittels eiiier Turbine. Das 
Perninngnnnt \\ ircl siigciiblicklicli entfiirbt. Uie Oper:itioii dauert. 
? -- 3 Sturideo. x n c h  dbfiltriereii des , \Janfi :~r iniederscl~l~~es wird 
die Losriiig diircli Eiiidnmpfen :iuf 200 ccni  eingeeogt, iind iilsclaiin 
10 g Knliliydrat i n  festeii Stiiclien i n  die iicicli heilk Lijsung :iuf eiri- 
inn1 eingetrngeii. 1)al)ei. fiutlet, iiriter Arifkoclieii der Fliissigkeit Ab- 
spaltuiig der Acet.yljirupl)e a i i s  der  gebilcleteri Acetylhoriiov;iuilliusiiurr 
statt. 1)nnii wird  iioc:~i his zit c:~.  I(J0 cciii wirder einged;iiiipft i i i id 
konzeiitrierte Schwefelsiiure bis z i i r  s:Liireu JLeaktivn zugesetzt. Beini 
Erkalteii scheidet hicli die IIoiiiov3iiilliiisiilire i:i l~riitiiilichen Nadelii 
al), welthe durcli Uiiikrjstnllisierrii aus  \reriig koclieiideni JYasser rein 
und fnrblos niit deni  ron ‘r i e  niaii II :tngegebriieii Schn~elzpunkt 142 
- 143O erhalten werden. 

I1 o 111 o r e r :t t r t i  n i  s i ii r e , ( ( : H a  01, (&If3 . CII, . C ( J 011. 111 eili eni 
:L 11 f dab Wasse r b ad ge s t ell te n 11 ii d 111 it € t i  i clt f 1 II R k u Ii le r \-e r se 11 e11 e n 
Kolben werden 1 lInl.-Gew. gepulrei,te Iloniovauillinsiirire i i ~ d  2 \lo].- 
( ;e\r .  in Alkoliol  gelostes Iinli eiiigetrageii. IS5 wercleu dnrauf 2 J1oI.- 
(;ew. Methyljocli.1 tlrirch den Kiihler i n  lileineii Portioiien zugesetzt 
iintl circa eine S t r i d e  z i i i i i  Iiucheri erwiirnit. 1)nnu wirtl in den Xol- 
bell, <)line Elitfernen cles abgeset,zten Jodlialiu:~is, etivas nielir :ils 
1 ,\Iol.-Gew. festes Iiali  eiiigetrageu lint1 wieder eine Stnnde geltocht. 
Es erfolgeii n:tch einaiider die I)eitleii ftenlitionen ’): 

1i0-\C,113. CIly.COOIi  + 2CIIsJ CH30’ 
- C1130~.c 1 1 : ~  .(a?. co ( mS + 2 KJ. Cl1,O’ c, 
- 

(CI I~O)ZC~IJ~  .(‘I12 .COOCI-I3 + KOII 
= (cH3o)2c~tilrs.  C l l ?  .COOK +- ( l F f 3 .  011. 

Die erl idtete nlkoliolische 1,iisiiiig tles Iionio~eratrtinis:iiireii Kx- 
liunis wird dniiii voiii :Liisgeschieclerirri Kaliiiriijodid aLfiltriert u n d  ziir 
Trockne eingednnipft, der 1:ficlistand i u  wenig JYasser aufgenoninieii 
i i n d  die Losung mit uberschiisaiger Salzsiiure rersetzt. I)abei scheidet 
sic11 die IIoniorerntrunisiure zuerst iilig ab,  Yerwnndelt sich xber bald 
iii schiine, farblose Xadeln. Dieselben wertlen durch Unikr~st:illisiereii 
aus kochendern Wasser gereinigt. Sie eiithnlten Krystallwasser un t l  
schnielzen bei SOo. 1)rirch Liegen iiber Scli\refelsaure werden sie i n  
kurzer Zeit vasserfrei un t l  zeigeii danri den Scli~i~elzpiinkt !Iso. 
- - - .- 

I) Die Alethylierung tlcr IIoiito\.anillinsBIire l imn ancli in wifiriger 1,ii- 
Die nnchherige Verseifung sung mitfcls Dim*:thylsulfat ausgefuhrt werden. 

des Esters tlauert nber erlieLlicli Iiinger. 



0.2647 g eiitwiisserte Sbst.: 0.5904 g COs, 0.1514 g HIO. 
CloHI?Or. Ber. C 61.23, EI 6.12. 

Gef. )) 61.49, N 6.40. 
11 o n i  o v e r  a t  r u ni s a 11 r e  c h l o  r i  d ,  (CIISO)? C6H3. CH? . CO.Cl. Ent-  

\viisserte HomoverntrumsLure wird in trocltneni Chloroform gelost 
iind i n  einern Destillierkolben tiiit der iquimolekularen Menge Phos- 
phorpentxclilorid versetzt. Die Reaktion erfolgt schon in der Iiiilte. 
l \ - i r  habcn \-ersucht, iiach Verjngen ties Chloroforms unrl des Phos- 
phorosychlorids, das IIomoverntrums5urechlorid im  Vakuutii zu dest,il- 
Iieren. Es gelit bei cn. 240O unter 25 nini Driick als eine hell- 
gelhe Fliissigkeit iiber, die beim Erltalten niche erstarrt. Es fiiidet 
nher ziigleicli eine nicht unhedeutende Zersetzung statt , so dal3 wir 
iins fiir die folgenden Operationen begnugten, das Chloroform und das 
~liosphorosycli lorid ini Vakuuiii :Lbziidestillieren nnd das zuriickblei- 
bende Chlorid ohiie weitere lieinigung z i i  verwenden. 

D a r s  t e 11 u n g cl e s ITo iii o v e  r a t r y 1 a m i  n s. 
D i m e  t h  y l -  kaf f e e s i  u r e ,  (CIi,O)?CJJ,. CH: CH.  COOH. Iliese 

SSiure ist von T i e m a n n  und N a g a i l )  sowie T i e n i a h n  und W i I I ? )  
durcli Jletliylieren von  K~i~fees~i t i re ,  Prru1:tsiiure iind Isoferulasiure, 
spiiter von I 'erlcin t ir id R o b i n s o n  3, durcli liondensation von hfethyl- 
vunillin niit Essigsarire rrlialteu worderi. N'ir liaben nns des letzteren 
1-erfahrens betlieut. 20 g Metliylvaiiillin, 12  g geschmolzeiies Natriuni- 
ncetnt u u d  30 g Essigsiiitrennh~tlritl verden 6 Stunden lang Zuni ge- 
litiden Mieden erliitzt; die erknltet,e XI:isse wird iiiit 1i:asser 1)ehandelt 
untl die I i s u u g  mehrmals niit i t h e r  estraliiert. Aus den vereinigteu 
iitlierischen Msungen wird die Sit ire durch Schuttelu niit Aniinoninlc, 
12iillen niit konzentrierter SSitire untl Unilirystallisieren nus heiljenr 
\\xsser gewvonnen. Schnip. 180". Ausbente 19 g. 

D i in e t h  y 1-11 y d r o k n f  f e e s  !;. u r  e ,  (CIL0)~CsEI, .  CIIa . CII, . COOH. 
Jf'ir 11nl)en sie nach der J'orsclirift yon T i e i n a n n  i i n d  N a g a i 4 )  durcli 
Itecltilition tler rorliergeheuden S t u r e  niit Natriumnmalgani bereit.et. 
10 g Dimetliylknf~eesiiure werden in Y O  ccin Wasser eingetrngen un( l  
.diirch Ziisntz voii Xatronlauge geliist. Die Liisung w i d  auf deiii 
\\nsserl)ntle erwiirnit und nllniiililic.li linter Umscliiitteln uiit " 0  g 
2-prnz.  I\'atriumatii:ilgani versetzt. Dnnii  wird die gebildete IIydro- 
sliure clurch Snlzsliure gefiillt, iii C,hloroforni aufgelijst und dnrch Zti- 
satz von Petrolruniiitber i n  wil3eu Nadelo wieder abgeschieden . 
Schmp. 96". Ausbeiite 6 g. 

I) i t i t  e t h y I -h  y cl r o k a!'f e e s i  II  r e  n n i i d  , (CIi30)aCtiH3 .CHI. .CH2 . 
CO.  NH? .  5 g ~ i ~ u e t h y l l i y d r o l ~ ; a f f e e s ~ ~ i r e  wertlen in  wenig Chlorofornt 

I )  Tliesc Bcriclitc 11, Ci.51 [lSTS]. ?) Diebe Uericlite 14, 959 [lSSl]. 
3) Journ .  Cliem. Yoc. 91, 1079 [ I O O T ] .  4, 1)iesc Bcrichtc 11, 653 [1878]. 

11'9. 



geliist und mit 5 g Phosphorpentachlorid yersetzt. Die Reaktion er- 
folgt in der Rake. Dann werden Chloroform iind Phosphoros!.chloritl 
linter rermindertem Druck abdestilliert r i n d  das zuriickbleibende, 
fliissige Chlorid troptenweise und unter kriiftigem Schiitteln in rer-  
diinnte, mit wenig Kxtronlaoge versetzte Ammoninltlijsung eingetragen. 
Dns gebildete Amid scheidet sich dabei a19 eine krystallinische Masse 
nus. Es wircl am besten durch Umkrystnllisiereu ai ls Benzol ge- 
reinigt rind bildet kleine, farblose, flnche Sndeln. 12s ist 1eic:ht liislich in 
('hloroform, i;uliislich in Petroleuniiitlier untl M'iisser, venig liislich in 
linltern Benzol, iind scliinilzt bei 120-121". Ausleute 3 g. 

0.1260 g Stst.: 0.29912 g CO?, 0.0866 6 H20. 
CI1IIl5XO3. Ber. C 63.16, H 7.18. 

Gef. )) 63.03, )) 7.64. 
H o m o v e r a t r ~ l n n i i n ,  (CH30)?CsH3.CH2.ClI?.NH~. 2 g des 

.Amids werden in eine Losung r o n  16 g Hrom i in t l  22.5 g lialiunihydrat 
i n 4 5 0  ccni Wasser eingetrngen n o d  cine lialbe Stunde arif den1 Rasser-  
linde erwiirmt. n a n n  wird die Liisang niit >:is :tbgekiihlt, und so lange 
niit festem Kaii \-ersetzt, bis tlas gebildete -4niin sicli nls ein oben 
schmimmendes. dunkles 61 nusscheidet. Unssrlbe wird in a t h e r  auf- 
genommen und in dns C h l o r h  y d  r n  t verwnndelt. 1)ieses Salz bildet 
nach dern Iimkrystnllisieren nus Alltohol ltleir e ,  zerfliefSliclie Natleln. 
Das entsprechende C h l o r p l n t i n n t  krystnllisiert nris Wasser i n  
orangeroten Nadeln, die sich bei 17:<-1'i4O zcrsetzen. 

H o ni o v e r  a t  r o y 1 - 11 o m  o r e  r n t r y 1 a in i n ~ 

(CILO),C6€13. CH? . CIL . w. cm . m. c m  ( c )  cH3)Z. 

1.5 g I-Ioniol-erntr2-lninincblorli~clrnt wercleu i n  wenig kaltern 
Wnsser geliist, init einem f;Ijerschir[J yon Iinlilaugt. yersetzt, lint1 mit 
2 g des obeu t)eschriebenen II(,morerntruinsaorechlorids liiugere Zeit 
kriiftig diirchgeschiittelt. Dns sich nufnngs iilig abscheidende Renktions- 
produkt \-erwnndelt Sich allmihlic~h in eirie feste, weifSe Uasse. niese 
wird :tbFiltrie:t und durcli Uinkrystallisieren nus ~ e r d i i ~ i n t e r  Essig- 
siiure oder aus cinein Gernisch yon Chlorofornt iind Petroleumather 
gereinigt. Man erhiilt so sch6ne, farblose Nndeln, die bei 124O 
schmelzen. Aiisheute 1.25 g. Die Verbindring ist rinliislich i n  Ye- 
troleurnhther, zieinlich leicht liislich in wnrrnein Wnsser, sehr leielit 
liislich in Chloroform r i n d  Eisessig. In konze!ltrierter S:ilzsiirire lii.it 
sie sic11 leiclit unc l  fiillt durch Zusatz yon Wasser unreriindert aiis. 
In kouzentrierter Schwefels~iure lost sie sicli i r  der Kiilte farblos, die 
Liisuug wird Sei:ii Erwiirmen zuerst gelb und dxnn ljraun. 

0.1320 SSst.: 0 3236 g CO?. O.OS68 H?O. 
C Z ~ H ~ ~ X O ~ .  Her. C 66.85, H 6.97. 

Gel. )) 66.86, )) 7.31. 
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1 Teil IIomoveratro!l-lioiiioveratrylairiiii wird i n  1 0  'I'eilen Xylol 
geliist und die Lnsung ', 4 Stiindr im Schwefelsiiiirebatl riiit 2 l'eileii 
Phosphorpeiitosyd gekocht. Die Icondensation verliiuft gnuz  \vie 1)ei 
cler einfnclieren \'erbindung (vergl. die \-orhergelieude A l ~ l i ~ n t l l t i ~ g ) .  
Die gehilclete Base sclieidet sich als Metapliospphat anr I<otlen des Ge- 
filJes nb, in Forin einer gelbcri, lialbfliissigen Substanz. I h s  daron 
abgegussene Yylul liiiiterlil3t beirii Abdaiiipfen eineii ganz unbedeii- 
tendeu Riicltstand. Der P l i ~ ~ s ~ ~ h ~ ~ t - N i e d e r s c l ~ l a ~  wird ill Wasser aufge- 
noininen, \\ orin er sicli vollstiiutlig liist, unt l  die Liisiing niit I\T:ttrou- 
h u g e  iieutralisiert. l jnbei fd l t  eiu sch\veres, gelbliches 61 zii Boden, 
welcbes diircIi -itIier estrahiert  wird. Beim I'intlampfen der init 
festerri Kali getrocknetrii iitberiscllen Lijsring blieb die Base wieder 
iilig ziiriick u n d  ltoriiite bis j e t z t  niclit zuiu Iiryatallisieren gebracht 
wertlen. Sie ist i u  \Y;isser unIii>IicIi, iii ~ e n z o ~  uiitl Ather niifiig 
18sIicIi. Sie wirci tI:igegen \-on AttiyI- und ~~ethyI: i lkoI~oI ,  Eisessig 
itnd 1)esonders Cbloruforni selir leicht nufgenonimen. Uit konzentrierter 
Schwefelsiirire gibt sie clieselbe l.'arbenreaktioii \vie I'apaverio : sie lost 
sich darin i n  der IGlte fnrblos, beini Erwarmen wird aber die Losting 
tief violett. 

Das so ge\voriiieiie Dihydropapaverin linbeii wir \ orliiufig nicht 
genauer uutersuclit, soiitlerii sofort weiter vernrbeitet. h e r  seinr 
Eigenscli:tften uiid Salze, sowie iiber die nnaljtischen Dnten sol1 den.- 
uiichst bericlitet wertleii. 
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Dihydropnl)n\-erin wirtl in Methyldkohol geliist und die Losung 

in i  geschlossenen Kohr kiirze Zeit mit iiberschiissigem blethyljodid ini 



Wl'asserbntl erwiirnit. Diircli Abdnnipfeir tlrr I,iisuilg blribt alsdnnn 
tins gebildete Jodniethylnt nls eine rotgelbe, t'irnifartige .\I:isse zuriick. 
Ohne weitere lleinigung wirtl dasselbe i n  \vnrniem Wxsser geliist und 
in  it. f ri sc t i g e f iil 1 te in 8i Iber c h 1 n r id gesch ii t tel t , w o he i U m set z 11 n g in 1) i- 
Ir ! d ro p p a v  er i ii -chl or me t h y In t in li I I rzer Zei t st n t t f in  de t. D n rn 1 I f w i rd 

Jodsilber abfiltriert und die w5lJrige Lijsung ziir Trockrie einge- 
tlnmpft. I ) i i ~  gelbe, ebenfnlls nls E'irnifi zuriickblriliende Chlorme- 
t h y  I n  t \v i rt 1 in h ei fler, k on z e n t rie I' ter sq nl z sii i i  re xn fgeri o m  r n  en 11 n t l  tl i e 
gelbe L i k i n g  nach Zrisntz von grnnulierteni % i n n  his z i i r  yollstiin- 
tligen Ent.fRrl)ung erw&rnit. Dnnn wird rani ungeliisten %inn  aljge- 
gossen, ziir Entfernung tler iiberschiissigen Sn!zs&iire z u r  Trocline 
e i n gednni 1) f t, d e r 1: u cb s t nu cl w ied e r in W asse r a11 f ge n o ni m en 11 n tl mi t 
Schwefelnnsserstoff eutzinnt. X:ich Abfiltriereri des Zinnsiilfids wird 
die Losung des Ctilorhytlrnts stark eingeengt i iu t l  niit Nnt,ronlnuge 
1-ersetzt. D:tbei fd l t  eine Ease i n  fnst weilien FI I~CI~PII  :t~is. I n  tlieseni 
rohen %nstand schniilzt die iiber Schwefelsiiure getrocknete 13nse be- 
reits bei 1 OS-l090(Scliinelzpiiiikt, tles .\Ietliyltrtrnhytlropnl,averins l l  5").  
Zur Iteinigung wirtl sie aiii hesten nus wiifirigeiii .41koIiol umkrystnlli- 
siert. Sie sclieitlet sich daraus 1nog:'nm i n  1i~il~sclicn, seideiiglinzenden 
X";l(lelclien xb. S c t ~ n ~ e l z p n n l ~ t  nncli tler ersten 1irystnllis:ition 11 3 O ,  
n:ich d r r  zn.eit.en 1150, nnch einer tlritten 1 IT)". i\uch niis Pet,roleuiri- 
iit,her knnn die Substanz in scliiinen , Iangen Kntlrln von clemselben 
Scbiiiclzpuiikt erh:tlten werden. 

Die so gereinigte Base, voii velclier wir zwar bislier h ~ c h s t e n s  
iinr 0.2 g i n  den ILntlen hatten (nus c:i. :i g TIoniover~tro~l-homo- 
veratrylaiiiin i n  tlrei Operationen ge\vonnrii), Iisheii wir eineni sorg- 
filtigen Vergleicli mit einer Probe ~V-.\Ietli!ltet,raliydrclpnpal.erin nus 
Papaverin unterzogen. Dnbei ltonnten wir (lie \-nllst$ndigste fiber- 
einstiiiiniung i n  den IGgensclinften der beiden Substnozen Iieobnchten. 
I<ryst.allinisclies Aussehen, Verhnlten gegen I&urigsinittel, Vnrbenre- 
:Ationen niit den Alkaloidrengenzien sintl gennu dieselben. Kin C;e- 
riiisch nnnaherntl gleicher Teile beider Basen scliniilzt, \vie jede liir 
sich, glatt bei 115O. cbersiit,tigte JAosungen eirier jeden Ihse  in1 wi& 
rigen Alkohol oder Petroleum5ther werden drircli ein I<rystiillchen der  
noderen Base sofort zuni I<rystallisieren gebracht. 

Auch (lurch den Vergleich cfer S:ilze konnten wir die vorliegentlc Iden- 
titit konstatieren. Die P i k r a t e  biltlen, nus Alkohol onikrystalliaicrt, schiine, 
)mite, gelbe Tafeln; beitlc Salze, somie ihr Geniisch schrnelzzn hei 173". Die 
G o l d s a l z e  krystallisiercn aus \\.ifirigeni Alkohol in schiincn, rotgelben 
'I'afeln. Schniclzpunkt ties Salzcs nus I'apawrin 164". Schmelzpnnkt des 
synthetisclien Salzes 163O. hfisciiprobs 163O. Die xoderen Salze sind 11-eniger 
charakteriatiscli. 
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~ In der Ii i l te hellrosa Farbung. 
' Dicselbe wird beini Erwarmen immer 

In d e r  folgenden Tabelle sind die Hnuptresultate unserer Ver- 
gleichung zusnmmengestellt : 

~ ~ ~ ~ ~ ~ 

I ' Synthe- ' 

~- - 

1 t d e s  3 1 ~ ~ ~ h -  
~V-Methy l- I ~r-~le t l~~l te t rahydropapa\ -e r iu  at is i papaverin 

Papaverin tetrabydro-' probe 

I schw~icher. Bei 100° ist sie ganz 
Iieine, konzentrierte 1 verschwunden, uni hnld ciarauf einem 

~ Iiellen, etwas griinlichen Grau Platz 
1 zu machen. Bei 130° findet ein Uber- 

Seh\\.efelsinre 

1 t d e s  , 3 1 ~ ~ ~ h -  
~V-Methy l- I ~r-~le t l~~l te t rahydropapa\ -e r iu  at is i Papaverin ltetrabydro-' probe 

Identische j 
Erschei- j - 
nungen 

I 1 papaverin 

Schmelzpunkt der j 
i Base 1150 115O ~ ll5O 

-~ _ _ _ - - _ _ _ _  _- 

1 Kosaviolette Parbung, die an der 
Fru h d e s  Reagens Luft allm,dlich violctt, dann braun 

I wird 
- - - _ _ .  - __ - - 

M a n d e l i n s  Rea- Violette Farbang, die bald in 
Ctranstrot und in Hsllbraun ubergeht gens 

' Purpurrote, dann braunrote F i r -  , bung 1, a f o n s Reagens 

Schrnelzpunkt des 1 
Pikrats 

Schmelzpunkt des I 
Chloraurats 1 

. . - 

1 i 5 0  

164O 

Ebenso 

- ._ 

Ebenso 

Ebenso - I ~- 
I 

175O 1 175O 
j 

i 163O , 1 163O 

Aus dieser Identifizierung d e r  beiden Basen ergibt sich die voll- 
standige Synthese  des  N-hfethyltetrahydropapa\.erins ( r u c m .  Lauda- 
nosin) und folglich aucb, wie oben auseinandergesetzt, die des  d-lauda- 
nosins des  Opiums. 

C, e n  f ,  Universitatslaborntori~ini, 1 1 .  hIai 1909. 




