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rasch zur Trockne verdunstet. Man bekommt einen festen Ruckstand, 
der  aus griinen und weiSen Krystallen besteht. Die griinen Krystalle 
schmelzen ca. bei 45O, die weiBen scharf bei 87.5--88.5O (Badtempe- 
ratur 65O). Die weiBe Modifikation krystallisiert aus Athylalkohol in 
glanzenden Nadeln, welche in Ather und EssigBther sehr leicht 16s- 
lich sind. 'Aim den p-Toluolsulfonsaure-[o-nitroso-phenyll-ester kann 
man durch Kochen des Esters mit Kalkbrei sehr leicht das C a l c i u m -  
s a l z  des o-Nitroso-phenols gewinnen. 

Bei diesen Arbeiten wurden wir in dankenswerter Weise von Hrn. 
R o t h s c h i l d  unterstutzt, welcher die Untersuchung nun weiter fortsetzt. 

Chemisches Institut der Universitat in Zurich. 

160. Martin Freund und Karl Fleiecher: 
tfber die Konstitution des Isonarkotins und die Syntheee 

hochmolekularer Derivate dee Narkotine. 
[Ans dem Chemischen Institut des Physikalischen Vereins und der Akademie 

zu Frankfurt a. M.] 
(Eingegangen am 1. April 1912.) 

Vor liingerer Zeit hat L i e  b e r  m a  n n l) bei dem Versuch, durch 
Kondensation von H y d r o k o t a r o i n  und O p i a n s i i u r e  zum Narkotin 
zu gelangen, nicht dieses, sondern ein Isomeres erhalten, welcbes er 
als I s o n a r k o t i n  bezeichnete. Uber seine Konstitution hat L i e b e r -  
m a n n  keine naheren Angaben gemacht und nur, gestiitzt auf das  lac- 
tonartige Verhalten der Base, die Ansicht geluBert, daQ die Opian- 
siiure sich in der tautomeren Form, als Oxymekonin, an der Reaktion 
beteiligt : co 

+ (CHsO)a CS & C / O  
C H  . Cia Hir Nos. 

Nachdem F r e u n d  und D a u b e a )  erkannt hatten, daB das einzige, 
im Benzolkomplex des Hydrokotarnins noch vorhmdene Benzolwasser- 
stoffatom bei der Behandlung mit F o r m a l d e h y d  sehr leicht substi- 
tuiert wird, lag die Vermutung nahe, dal3 auch bei der Synthese des 
lsonarkotins des Opian(1act)ylrest a) an dieser Stelle in das Molekul 

*) B. 29, 154, 2040 [1596]. '3 Vergl. die nachstehende Brbeit. 
3) Es erscheint wunschenswert, hberall, wo die OpiansBure in der Lacton- 

form in Reaktion tritt, dies such in der Bznennung xum Ausdruck zu bringen. 
Die Cbliche Unterscheidung der beiden Reihen Ton Estern der Opiansinre 
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des Hydrokotarnins eintritt. Diese Autfassung suchten wir dadurch 
zu beweisen, daB wir das  B r o m - h y d r o k o t a r n i n ,  in welchem das 
reaktionsfiihige Wasserstoffatom (5) durch Brom ersetzt ist, mit Opiaa- 
siiure zu kondensieren versuchten, wobei, wie erwartet, die Ausgangs- 
materialien unverandert zuriickerhalten wurden I). Demzufolge wiire 
Isonarkotin als (5)- 0 p i  an(1 a c  t) y 1 - h y d r  o k o t a r n i n  nufztlfassen *). 

0 (;Ha CHa0.C CHs (3HsO.C CHa 
H' 0 CH? , I!. 
1 1 )  c ,L CO 

CHa., / 

C CHs C H  CHa I 1  I Hpdrokotarnin CH-0 
CH- 0 I 
I I  cH3o.c cia C K 0 . C  CH 

r - -co 
CHa ,\ !.-:/ I. 0 CH3 

B r . C  CHs C H  CHr 
Narkotin 

0 CHt 
Brom-h ydrokotarnin Isonarkotin 

als Opinnsiureester und Opiansaure-?-ester (I u. 11) 
CH3Q co CH3 Q 

CHaO.(':l' '"0 COOCH3 CH3 0 .  -~''~.,~o CHjO .,]'""o 
k8,cso LJ4 \"-COOH CH.OC& 

I. 11. 111. 
kBnnte zu Verwechslungen fuhren, cia es auch eine Paeudoopiansaure (111) gibt, 
bei der die Existenz von normalen und y-Estern ebenfalls vorauszusehen ist. 

Wir schlagen daher vor, die Lactonform der Opiansiure und yopian-  
s l u e  Opian(1act)siiure bezw. yOpian(1act)siurc und ihre Reste *Opian(lnct~ylu 
Iiezw. ny-Opian~Iact)yl~ zu benennen: 

Demnach wiren die beiden Reihen von Estern als Opiansiureester und 
Opian(1ect)saureester bezw. tp-Opinnsiiureester und w~-Opian(lact)siiureester zu 
bezeichnen. 

') Der Versuch wurde genau nach deu Angaben von L i e b e r m a n n  aus- 
geftihrt, mit dem einzigen Unterschied, daB an Stelle von Hydrokotarnin (lie 
iquivalente Menge Bromhydrokotarnin angewendet wurde. 

a)  Diese Ansicht haben wir schon vor lingerer Zeit ausgesprochen (rergl. 
2. Bug. 22, 2471 [1909]. S p h r  ist die gleiche Auffassung auch von P e r -  
k in  uod Robinson  (SOC. 99, 7 7 i  [1911]) geltend gemacht worden. 
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Aus diesen Formeln laBt sich erkennen, daB das reaktive Benzol- 
wasserstoffatom 5 des Hydrokotarnin-Kdmplexes, durch dessen sub- 
stitution das  Isonarkotin entsteht, im Narkotin frei vorhanden ist. 
Es war daher zu erwarten, da13 auch das N a r k o t i n  der Konden- 
sation mit O p i a n s a u r e  Fahig sein wiirde. Der  Versuch ha t  gelehrt, 

daB sicb die Komponenten in der Ta t  
in der vorausgesehenen Weise mit ein- 

&' OCHa ander vereinigen lassen. Die Formel ' "'CO weist d r e i  a s y n i r n e t r i s c h e  K o h l e n -  

eCH-o s t o f f a t o n i e  auf, von denen zwei dem 
CHoO I Narkotin angehoren, wiirend das dritte 

1 "CH durch den eingetretenen Opian(1act)ylrest 
,H"'x - CHI neu hinzugekommen ist. Nimmt man 

an, dal3 durch den in  der Kalte ver- 
I CHs laufeoden KondensationsprozeS die ste- 

rischen Verhaltnisse des Narkotins keioer- 
lei Veranderung erfahren haben, so wird 
der Theorie nach das durch die Synthese 
eingefuhrte asymmetrischeKohlenstoIfatom 
die Bildung von z w e i  s t e r e o i s o m e r e n  

B a s e n  hervorrufen. In  der Tat gelang es, aus dem Reaktionsprodukt 
zwei Kiirper von der Zusarnensetzung C39 Hal NO11 zu isolieren, die 
als (r- u. p - O p i a n ( 1 a c t ) y l - n a r k o t i n  bezeichnet aorden sind. 

Der  Umstand, daB sich das Isonarkotin, wie wir festgestellt 
haben, mit Opiansaure nicht kondensieren lafit, bildet einen Beweis 
sowohl fur die Formel des Isouarkotins wie fur die der  beiden isomeren 
Opian(1act)yl-narkotioe. 

Um ihre Konstitution noch weiter zu stiitzen, haben wir eioige Ver- 
suche mit dem leichter zugiinglichen a-Opian(1act)yl-narkotin ausgefulrt. 

Das J o d m e t b y l a t  dee a-Opian(1act)yl- r.'-. OCH, narkotins laat  sich durch Silberoxyd in 
b/ 11.~00~ eine A m m o n i u m b a s e  iiberfuhren; durch ' 

starkes Alkali wird diese zu einer A m  i n  o- 
s i i  u r e  der Zusammensetzung Ca~H37 NO13 

CHj  0 I aufp;espalten,die in Formihres Chlorhydrats 
Der 

IN,CH~ Vorgang ist der Bildung des Narceins aus 

CH. OH neuen Verbindung, die noch weiter unter- 
I sucht werden soll, die nebenstehende 

f'-.COOH Formel zuzuschreiben. Wir  hnben, um 
anzudeuten , daS der Opian(1act)yl-Rest 
ddrch Wasseraufnahme aufgespalten wor- 

0 CHI 

7' I 

"CH- 0 
I I  

0 CH3 

0 CHs 

I co 
CasH37 Nola, HCl analysiert wurde. 

Narkotin ganz analog. Demnach Tiire der 1 CIJr 

I/. 1 I /  OCHa 

0 CHs 
77 
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den ist, die Verbindung a- (5) -  0 p i  a n  ( l a c  t )  y 1- h y d  r a t  - n  ar  c e i n  
benannt. 

Es schien ferner von Interesse zu ermitteln, ob sich das N a r -  
k o t i u ,  aualog dem Hydrokotarnin I), auch mit F o r m a l d e h y d  gemaB 
der Cleichung 

umsetzen liiL3t. Eine solche Kondensation findet tatsichlich statt; der 
entstebende KBrper enthalt zwei Narkotin-hlolekule, die durch eine 
Methylengruppe vereinigt sind. Er ist dem Methylen-di-hydrokotarnio 
aualog gebaut und dementsprechend hl e t h y 1 e n -  d i- n a r ko t i n  ge- 
nannt aorden. Trotz des ansehnlichen Molekulargewichts (M = 838.4) 
ist die Suis tanz eine gut krystallisierbare Verbindung, deren Formel: 

CH2 0 + 2 Czs Hu NOT = Ha 0 + CHa [Caa Haa N O I ] ~  

CHa 0 0 CH3 
' OCHs 

co--,, I/ \,? 7LCO 

CHa <;. ("i'l". CHa 

I 1  I I 
0 - HC* *CH-0 

CH3 O *TI 
I OCHs CHsO I 

HCr 1 I +CH 

CHa', ,,+-/. 1 / /  O>CH? CHs ~- . R-./CHa 

vier asymmetrische Kohlenstoffatome nufweist. Das neue Produkt 
ist linksdrehend. 

Durch Oxydation wurde die Base zum M e t h y l e n - d i - k o t a r n i n  

CHI. Ni "/'. 0 

ah ~ CHz 

CH3 0 OCH3 
OHC. 

O\CHz CH.<:*T b. 11 CHO .%, . CH, . CH2 .NH. CHa 
- CHa --__ % C .HN. CHZ . CH2 .[]I 0 

abgebaut, welches gleich dem Kotarnin gelb gerarbte Salzlosungen 
bildet und durch gut krystallisierende Salze charakterisiert jst. 

Wie zu erwarten, lieB sich eine Kondensation von I s o n a r k o t i u  
mit For m a Id e h y d nicht bewerkstelligen. Auffallig ist dagegen die 
Beobachtung, daL3 K o t ar  n i n ,  wie verschiedene von uns angestellte 
Versuche dargetan haben, weder mit F o r r n a l d e h y d ,  ooch mit Q p i a n -  
s i u r e  i n  analoger Weise wie das Hydrokotarnin zu reagieren ver- 
mag, obwohl beide Verbindungen in saurer LBsiing als Isochinolin- 
derivate aufzufassen sind und im Benzolkomplex das betreffende 
reaktionsfahige Wasserstoffatom enthalten. Dieser Unterschied im 
Verhalten der beideo Basen ist um so auffalliger, als sie mit Brom 

*) Vergl. F r e u n d  und Daube. 
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in gleicher Weise reagieren und das  Wasserstoffatom unter Bildung 
von Bromkotaroin resp. Bromhydrokotarnin substituiert wird. Die 
schon von L i e b e r m a n n ' )  konstatierte Tatsache, das  Hydrobydrastioin 
mit Opiansaure nicht glatt reogiert, haben wir nochmals bestiitigt. 
Wir baben ferner einige Versuche aogestellt, Hydrastin und Papaverin 
mit Opiansiiure zu kondensieren. Die erhaltenen Produkte lieBen 
sich aber nicht krystallisieren und wurden daher nicht weiter unter- 
sucht. 

Zum SchluB miichten wir bemerken, daB die verschiedenen, im 
L i e b e r m a n  nschen Laboratorium aus Hydrokotarnin und Derivaten 
der Opiansaure bezw. Phthalaldehydsiiure erhaltenen 1-erbindungen, 
das  B ro  rn-i s o n  a r k  o t i n , das N i t r o  - i s o n  a r k  o t i n ,  das M e t h y l -  
n o r i s o  n ar k o  t i n ,  des H y d r o  ko t a r n i  n-p h t h  s l i d ,  eine ganz analoge 
Formel zuzuschreiben ist, wie dern Isouarkotin selbst. In  derselben 
Weise ist das Oxy b e o z y l - h y d r o k o t a r n i n a )  zu forrnuliereo, welches 
aus 1 Mol. Hydrokotarnin und 1 Mol. Benzaldehyd entsteht, wiihrend 
die voo K e r s t e n a )  erbaltenen K o n d e n s a t i o n s p r o d u k t e  aus  1 Mol. 
Benzaldehyd resp. Piperonal und 2 Mol. Base dem Methylen-di-hydro- 
kotarnin voo F r e u o d  uod D a u b e  und dem i n  dieser Abhandluog 
beschriebenen Methylen-di-narkotio analog sind. 

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l .  
K o n d e n s a t i o n  v o n  N a r k o t i n  m i t  O p i a n s a u r e .  

(a - u n d - 0 p i  a n  ( 1 a c t  ) y 1 -a n r k o t i n.) 
Ein inniges Gemisch von 41.3 g N a r k o t i n  und 21.0 g O p i a n -  

s a u r e  ('/lo Mole) wurde mit 200 g (ca. 120 ccm) eiskalter Schwefel- 
saure (bereitet im Verhiiltois voo 73 g 96-prozentiger Schwefelsiiure 
zu 27 g Wasser) ubergossen und 1-2 Tage im Eisschrank stehen 
gelassen. Es bildet sich eioe klare, schwach gelb gefiirbte. Liisung, 
die n u r  wenige Partikel ungeliister Substanz eothiilt. Beim Aus- 
gieBen in Eiswasser fallt ein schwer liisliches Sulfat a19 weiBer, 
zaher, seidengliinzender Klumpen aus. Dieser wird nach AbgieBen der 
iiberstehenden Fliissigkeit in verdiinntem Alkohol gel6st und mit 
Amrnoniak ubershttigt, wodurch das Gemenge von a- und &-Opian- 
(lact)yl-narkotin als bald erhartender Klumpen gefallt wird. Nach 
dein Trocknen auf Ton wurde i n  einem Gemisch von Chloroform und 
Alkohol ge16st und filtriert. Es krystallieierten 24.5 g der a - V e r -  
b i  o d u  ng ,  die oach nochmaligem Umkrystallisieren rein vom Schmp. 
199 O erhalten wurde. Durch Eindunsten der Mutterlaugen wurden 

I )  B. 29, 2040 [1896]. 
9 B. 81, 2101 [1898]. 

3, Liebermann,  B. 89, 186, 2045 [l896]. 
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35 g Substanz gewonnen , die mit einer zur L6sung ungenugeuden 
Menge absoluten Alkohols ausgekocht und heiB abgesaugt wurden. 
Die auskrystallisierte Substanz wurde wieder mit einer zur Losung 
ungeniigenden Menge Alkohol ausgekocht und dieses Verfahren mehr- 
ma19 wiederholt. Wlihrend die ungelost verbliebenen Anteile noch 
eine groBere Menge des a-Opian(1act )y l -nnrkot ins  ergaben, schied 
die alkoholische Losung schlieBlich die $ - B a s e  in feinen, weifleu 
Niidelchen ab , die nach nochrnaligem Umkrystallisieren aus Alkohol 
bei 173-175O schmolzen. 

a - O p i a n ( 1 a c t ) y l - n a r k i o t i n  
ist in Wasser unloslich, i n  Aceton, Benzol, Ather schwer. In Me- 
thyl- und h y l a l k o h o l  sehr schwer I6slich, wodurch es sich deutlich 
von der @-Base unterscheidet. I n  Chloro€orm ist die Verbindung 
schon in der Kiilte leicht loslich and krystallisiert nus einem Gemisch 
von Alkohol und Chloroform in  Druseo, die aus zentrisch gelagerten, 
haarfeinen Niidelchen bestehen. Scbmp. 199 O unter kurzer vorberiger 
Veriinderung ohne Gasentwicklung. 

Die Base enthglt wechselnde Mengen yon Alkohol. Bei zwei Materialien, 
die sich langsam aus der Liisung von Alkoliol und Chloroform abschieden, 
wurde durch 1 ‘i2-stiindiges Trockoen auf 125- 1350 cin Alkoholgehalt von 
8.08 O / o  bezw. 7.95 o/o festgrstellt, njlirend sich liir e h  Molekiil Krystall- 
alkohol 7.06 O/o berechoet. Dagegen enthirlt ein sndercs, schnell krystalli- 
siertes PrStparat nur 2.72 Q/o Alkohol. 

Zur Analyse gelangte ein bei 136O auf Konstanz getrocknetos Material. 
0.1757 g Sbst.: 0.4045 g Con, O.OS65 g HsO. - 0.1553 g Sbst.: 0.3579 g 

COs, 0.0758 g HIO. 
Caa Ha1 NOll (M 605.3). Ber. C 63.43, H 5.16. 

Gef. 62.79, 62.87, ., 5.51, 5.46. 
Die Base ist l inksdrehend.  
0.4012 g Sbst., gel6st in Chloroform. Volumen der LBsung = 10 ccm, 

t = 120, I = 5 cm, mD = - 10 541, [a]:,” = - 94.730. 

Mit 5liueralsauren bildet die Base olige Salze, die in Wasser 
schwer, leicht in verdiiuutem Alkohol loslich sind. Durch Alkali 
oder Ammoniak wird die Base wieder ausgefallt. 

Beim E r h i t z e n  des a-Opiao(1act)yl-narkotins init Alkali (1 : 1) 
tritt Aufspaltung der Lactonbindungen unter Bildung eines in Wasser 
leicht IZislichen A l k a l i s a l z e s  ein. Beirn Ansauern wird die Aus- 
gangsbase zuruckgebildet. 

Beim Erwiirmen der Rave Init P e r h y d r o l  auf dem Wasserbade 
bildet sich ein oliges Oxyd, das  nnch einigen Tagen zu einer gelben, 
glasnrtigcn Mnsse erstnrrt, die aber uicht Itrystnllisiert. 
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Mit konzentrierter S c h w e f e l s a u r e  gibt das a-Opian(1act)yl-nar- 
kotin eine schons, violettrote Fiirbung, die aber  weniger intensiv ist, 
als die dee Isonarkotins. Wiihrend die Fiirbung des letzteren auf 
Zusatz eines Tropfchens verdiinnter SalpetersLure verschwindet, 
scblLgt die Fiirbung des a- Opian(1act)yl-narkotins unter gleicben Be- 
dinguogen in ein intensives Scbmutzig-rot urn, das sich nach und nach 
entfiirbt. 

p - O p i a n ( 1 a c t ) y l - n a r k o t i n  
ist i n  Wasser unloslich, schwer loslich i n  Ather und kaltem Alkohol, 
leicht dagegen in warmern Alkohol, Benzol, kaltem Chloroform und 
Aceton. 

Das Analysenmaterial wurde 1 Stunde bei 125-128O zur Kon- 
stnnz getrocknet. 

0.1374 g Sbst.: 0.3191 g COs, 0.0680 g HnO. 
CssHSINOll. Ber. C 63.48, H 5.16. 

Get. 63.33, D 5.54. 
Die Base ist linksdrehend. 
0.4439 g Sbst., gelost in Chloroform. Volumen der Lusung = 10 ccm, 

t = 13.5O: 1 = 5 cm, uD = - d o  18', [.IF5 = - 103.60. 
11 - 0 pi an ( I  ac t )  y 1 - na r ko t in- J o d  met h y I at. Entsteht beim 2'19 - 3- 

sttindigem Kochen der Chloroformlosung der Base mit iiberschiisigem Jod- 
methyl. Die nach dem Abdunsten Ton Chloroform und Jodmethyl zurtick- 
bleibende harte, gelbliche Masse gibt nach zweimaligeni Umkrystallisieren 
aus verdiinntem Alkohol rein weioe, gliinzende Bhttchen, die bei 210° sich 
zu veriindern beginnen, urn bei 2330 sich vollsthdig zu zersetzen. In Wasser 
sonie Alkohol schwer loslich, in heiBem, verdiinntem Alkohol leicht 16slich. 

0.1500 g Sbst.: 02853 g CO,, 0.0644 g 880. - 0.1234 g Sbst.: 0.2341 g 

C J ~ H S I O ~ ~ N  J + Ha0 (M 765.3). 
COs, 0.0555 g HaO. - 0.4522 g Sbst.: 0.1385 g Ag J. 

Ber. C 51.74, H 4.74, .I 16.59. 
Gef. B 51.87, 51.54, B 4.80, 5.03, D 16.55. 

0.4036 g Sbst. rerloren beim ll/s-stiindigem Trocknen bei 128O 0.0080 g 
an Gewicht. 

~ s H I ~ O l l N J + H ~ O .  Ber. HgO 2.35. Gef. H a 0  1.98. 
Pi k r a t  des  a - 0 p ian (1 a c t  ) p I - n ar k o t in  s. Alkoholische Pikrinstiure 

fallt aus der Chloroformlbsung der Base einen gelben Niedermhlag, der in 
Alkohol schwer, in Chloroform leicht loslich ist. Aus  einem Gemisch beider 
krysfallisieren gclbe, mikroskopische, quadratische Tifelchen. Schmelzpunkt 
nach dem Trocknen im Vakuumexsiccator 217O unter kurzrr vorheriger Ver- 
iinderung. 

0.1396 g Sbst.: 8.6 ccm N (220, 760 mm). - 0.1684 g Sbst.: 10.2 ccm 
N W0, 760 mm). 

&,HslNOll, CsH2(NO&.OH (M 834.3). Ber. N 6.71. Gef. N 6.94, 6.90. 
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/ ? - O p i a n ( l a c t ) y l - n a r k o t i n -  J o d m e t h y l a t .  2 g Base wurden in 
15 ccm Chloroform gel6st und 211, Stdn. rnit iiberchiissigem Jodmethyl 
gekocht. Die nach dem Abdunsten des Chloroforms und Jodmethyls zurtick- 
bleibende gelbe k s e  wurde zweimal aus stark verdanntem Alkohol umkry- 
stallisiert, aus welchem sie sich zun&chet Blig abscheidet, um sptiter krystal- 
linisch zu erstarren. Daa Jodmethylat bildet ein schwach gelbliches, glanz- 
loses Pulver. Die Substanz f h g t  sich von 1900 an zu verftirben, sintert von 
200" an, urn sich bei 222O unter Gasentwicklung vollsttindig zu zersetzen. 

E i n w i r k u n g  v o n  S a l p e t e r s a u r e  auf a - O p i a n ( 1 a c t ) y l -  
n a r l i o t i n .  

5 g a-Opian(1act)yl-narkotin wurden mit 70 ccm Wasser und 25 ccm 
Salpeterslure (spez. Gew. 1.4) aut  dem Wasserbade 3 Stdn. bei SOo 
erwarmt. Die sich bildende klare, hellgelbe Losung gab beim Neu- 
tralisieren rnit fester Soda eine Pallung. Sie wurde abfiltriert und 
rnit heiljern Wasser extrahiert. Die klare, wiiBrige Losung schied 
nach dem Einengen und Erkalten eineo Brei feiner, gelblicher Na- 
delchen ab, die nach nochmaligem Umkrystallisieren aus Wasser sich bei 
206O unter vorheriger Verfiirbung zersetzten. Die Analyse hat folgende 
Werte ergeben. 

N (22", 713.5 mm). 
0.1218 g Sbst.: 0.2431 g CO1, 0.0527 g H10. - 0.1240 g Sbst.: 6.3 ccm 

Gef. C 54.44, H 4.84, N 5.29. 

Ein sicherer SchluB bezuglich der Zusarnmensetzung der Substanz 
IaBt sich hierans nicht ableiten. 

Das Filtrat der mit Soda ausgefallten Substanz gab beim Ver- 
setzen mit starkem Alkali einen bdunlicb-gelben Niederscblag, der 
sich in dern uberschiissigen Alkali wieder lBste, beirn AnsBuern aber 
nicht wieder ausfiel. 

u - (5) - 0 p i  a u (1 a c t  ) y 1 - h y d r a t  - n a r c e i n. 

10 g u-Opian(1act)yl-narkotiu wurden in das Jodmethylat uber- 
geliihrt und seine waBrig-alkoholische Losuog durch uberschussiges 
Silberoxyd entjodet. Das hellgelbe, Ammoniumbase enthaltende Filtrat 
durch Erwarmen vom Alkohol beFreit und nach dern Hinzufugen 
von 15 g Stnngenkali kurze Zeit bis zum gelinden Sieden erhitzt, 
ergab beim Erkalten ein halbfestes, gelbes Harz, das sich nach Ab- 
gieIjen der uberstehenden Lauge in Wasser leicht losen lielj. Salz- 
saure Iallte aus  dieser LBsung einen weiBeo, teils klumpigen, teils 
flockigen Niederschlag, der abgesaugt und auf Ton gepreBt wurde. 
Aus seiner alkoholischen Liisung krystallisieren aeiae,  verfilzte N1- 
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delchen, die sich bei 180° verandern, um sich bei 193O unter Auf- 
blahen zu zersetzen. 

Zur Analyee wurde die Substanz bei 115O l’h Stdo. bis mr Gewichts- 
koostanz getrocknet nnd verlor dabei 7,92°/0 an Gewicht (Fbr 1 Mol. Kry- 
stallalkohol 6.23’0/0 berechnet). 

Die Substanz war halogenhaltig. 

0.1756 g Sbst.: 0.3642 g COz, 0.0846 e; HsO. - 0.1818 g Sbst.: 0.3800 8 
CO,, 0.0902 g HsO. 

Ca3H37 N013, HCI. Ber. C 57.24, H 5.54. 
Gef. D 56.56, 57.01, B 5.39, 5.55. 

In heiBem Wasser ist die Substauz leicht 16slich und scheidet sich daraus 
gallertartig nb. In kaltem Ammoniak ist sic leicht loslich. 

K o n d e n s a t i o n  v o n  N a r k o t i n  m i t  F o r m a l d e h y d .  
(Met  h J 1 e n  - d i - n a r k  o t in). 

Eine Mischung von 61.5 e; Narkotin (0.15 Mol) und 45 ccm wal3- 
riger Formaldeh-jdlosung (35-proz.) wurde unter Eiskiihlung vorsichtig 
rnit 225 g (ca. 140 ccm) Schwefelsaure [bereitet irn VerhUtnis von 
80 g Schwefelsaure (96-proz.) zu 20 g Wasser] ubergossen. Beim 
Stehen iiber Nacht im Eisschrank bildete sich eine klare LBsung, in 
der nur  weoige ungeliiste Stiicke suspendiert waren. Von diesen 
wurde iu Eiswasser abgegossen. Das sich ausscheidende, schwerlos- 
liche, weil3e, zahe, seidengliinzende SulFat wird in verdunntem Alkohol 
gelost und mit Ammoniak iibersattigt, wobei sich die Base a h  weiI3er 
Niederschlag abscheidet, der abgesaugt und auf Ton getrocknet wird. 
Nach kurzem Digerieren rnit Alkohol in der Warme nimmt das Ma- 
terial krystallinische Beschaffenheit an. Der nach dem Erkalten ab- 
gesaugte und getrocknete Korper ist ein weiaes, staubiges Pulver, das  
bei 215-216’ schrnilzt, von 200° sich verflirbend (Ausbeute 57.1 g). 
Nochmala aus Alkohol-Chloroform umkrystallisiert, wurde die Base in 
kleinen undeutlichen Krystallen von demselben Schmelzpunkt erhalten. 

0.1550 g Sbst.: 0.3663 g CO,, 0.0768 g HsO. - 0.1559 g Sbet.: 4.7 ccm 
N (14.5’, 713 mm). 

C4SH4~O14N~ (M 838.4). Ber. C 64.42, H 5.53, N 3.34. 
Gef. 64.46, 5.54, 3.29. 

Das Methylen-di-narkotin ist lioksdrehend. 
0.4348 g Sbst., in Chloroform gel6st. Vol. der L6sung = 10 ccm, 1 = 

5 cm, aD = -202’, ralu = -93.4’. 

Die Base ist in  Ather und Alkohol schwer liislich, leichter iu 
Aceton und warmem Benzol, sehr leicht in Chloroform. 

Mit konzentrierter Schwefelsaure tritt schwache Gelbfarbung ein, 
die auf Zusatz eines Tropfens verdiinnter Salpetersaure in schmutzig- 
rot  umschllgt, urn sich sofort wieder zu entfarben. 
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J o d m e t h y l a t .  Wird die ChloroDorml6sung der Base eirie Stunde mit 
iiberschiissigem Jodmethyl gekocht, so fi l lt  ain schweres 81 aus, das nach 
dem Abdunsten von Chloroform und Jodmethyl nach kuner Zeit erstarrt 
und zu einem staubigen, hellgelben Pulver zerfdlt. Es lost sicb in beiBern 
Wasser, scheidet sich aber daraus nls bald erstarrendes 01 n b ,  ohne zu kry- 
stallisieren. 

Alkoholische Pikrinsaure erzeugt in der Chloroforml6sung der 
Base einen gelben Niederschlag, der aus Alkohol-Chloroform in krystalli- 
nischer Form erhalten werden kann. Das gelbe Pulver vcrandert sich bei 
165O, um sich bei 173" eu zersetzen und besitzt die Eigenschaft, im Sonnen- 
lichte sich ziegelrot zu farben. 

0.1211 g Sbst.: 9.2 ccrn N ( 1 7 O ,  714 mm). - 0.1159 g Sbst.: 8.8 ccni N 
(ISo, 712 mm). 

Pi k r  at. 

C s ~ E I s ~ O z s N ~  (M 1296.5). Ber. N 8.64. GeT. N 8.53, 5.&4. 

M e t h y 1 e q - d i- k o t a r n i 11. 

100 g Methylen-di-narkotin wurden mit 600 ccni Wasser und 
180 ccm Salpetersiure (spez. Gewicht 1.4) auf dem Wasserbade er- 
warnit, wobei die Temperatur nicht iiber 40° stieg und nach ca. 
9 Stunden vollstlodige Liisung eiut.rat. Beim Uberstittigen rnit fester 
Soda trat eine geringe Abscheidung ein , welche abfiltriert wurde. 
Als das Filtrat hierauf mit ca. 1 1 Natronlauge (10 O/O) versetzt wurde, 
schied sich das. Methylen-di-kotarnin als fein verteilter, gelber Nieder- 
schlag aus. Die Base, welche in diesem Zustande in kaltem Wasser 
leicht loslich ist, wurde scharf abgesaugt, mit etwas 10-prozentiger 
Natronlauge nachgewaschen sofort i n  90 ccm 50-prozentiger Essig- 
saure geliist und tnit einer heillen, konzentrierten, waBrigen Lnsung 
von 40 g Bromkalium versetzt. Beim Stehen iiber Nacht begann dss 
Bromhydrat der Rase in makroskopischen Tnfeln. zu krystalli aiereo. * 

Nach dreitiigigem Stehen hatten sich 24 g prachtvoll krystnllisiertes 
Bromhydrat von schwach braunlicber Farbe ausgeschieden. In 
kaltem Wasser und heioem Alkohol ist es leicht, ID kaltem Alkohol 
dagegen schwer lii3lich. AUJ Alkohol umkrystallisiert, wurde es i n  
gelben , prismatischen Stabchen erhalten, die sich unter vorheriger 
Schaarzftirbung bei ca. 240° zersetzen. 

hLs zweite Fraktion schied die essigsaure Liisung noch 16.5 g Brom- 
hydrat Bus, das etwas brilunlich geftirbt war, nber durch Koclien der alko- 
holischen LBsung mit etwas Ticrkohle als hellgelbes PrBparat vom gleichen 
Schmelzpunkt erhalten wurde. 

Bei lkngerem Stehcn schieden sich aus der essigsauren LBsung auch au- 
organische Salze aus. Deshalb wurde auE cine weitere Aufarbeitung dieser 
Laugen verzichtet. 

Zur Analyse wurde das BUS Alkohol umkryatal1isit:rte Bromhydrat 
l ' / n  Stunden bei 1?50 bis zur Gewichtskonstanz getrocknet and verlor dnbei 

Gesamtausbeutc au Broinliydrat 40.5 g. 
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8.72 O/O. Die Analysenwerte der so getrockneten Substanz weisen darauf hin, 
dd3 sie noch ein Molekiil Wrtsser enthtilt, deesen Bestimmong aber nieht 
ausfiihrbar war, da beim Erhitzen auf lioliere Temperatur (1500) Zemetzung 
einzutreten begann. 

0.1602 g Sbst.: 0 2830 R CO2, 00689 g HgO. - 0.1460 g Sbst.: 0.2554 R 
COr, 0.0623 g HzO. 

C15HseOeN,Br* (M 612.2). Ber. C 49.00, H 461.  
CasHg8OsN2Br2 f H z O  (M 630.2). D 47.61, )) 4.79. 

Gef. 48.00, 47.69, a 4 81, 4 77. 
Bus dem Bromhydrat wird das freie M e t h y l e n - d i - k o t a r n i n  

am besten in  der Weise erhalten, daB die verdiiuute, wiiBrige Losung 
im Schiitteltrichter niit vie1 Ather iibefschichtet , hierauf die Base 
durch Zusatz von iiberschussiger, 10-prozentiger Natronlauge in Frei- 
heit gesetzt und der entstehende Niederschlag sofort in  den Ather 
geschuttelt wird. Nach dem Abdestillieren des Losungsmittels bleibt 
die Base in warzigen Aggregaten zuriick. Sie bildet nach dern 
Waschen mit Ather und Trocknen auf Ton ein leichtes, schwach 
gelblich-weiBes Pulver, das sich unter vorheriger Verfarbung bei 132 O 

zersetzt. 
Die so dargestellte Base ist in kalteni Wasser schwer, in heiBem 

leichter liislich und scheidet sich daraus amorph ab. Sie liist sich 
ferner leicht in heiBem Benzol. Sehr leicht schon in kaltem Alko- 
bol, Chloroform und Aceton, schwer i n  kaltem und warmem Ligroin, 
sowie in Ather. Jedoch konnte die Substsoz aus keinem dieser Lii- 
sungsmittel krystallisiert erhalten werden. 

Zur Analpse wurde die Rase bci 100° 1 Stancie getrocknet, wobei nach 
Gewichtsverlust von 5.89 O/o Konstanz eintrat. 

0.1246 g Sbst : 0.2831 g CO,, 0.0718 g 820. 
C ~ ~ H S O O ~ N ~ .  Ber. C 61.70, H 6.21. 

Gef. 61.97, B 6.45. 
Das J o d h y d r a t  fillt als gelber Niederschlsg aus, wenn man die wallrige 

L6sung des Brornhydrats mit .Iodkaliurn versetzt, und krptallisiert aus BeiDern 
Wasser in intensiv gelhen Stabchen. Zersetzungspunkt 235” nnter Schwarz- 
fiirbiing untl Aufblahen. 

0.1744 g Sbst.: 0.2663 g COz, 0.0685g 830. - 0.1255 g Sbst.: 0.191Og 
Cog, 0.0497 g HaO. - 0.1044 g Sbst.: 0,1591 g CO:,, 0040 g H20.  - 
0.1057 g Sbst.: 3.5 ccm N (17.5O, 704 rnm). 

C ~ ~ H B O ~ N ~ J ~  + Ha0 (M 734.2). 
Ber. C 41.43, H 4.17, N 3.87. 
Gef. n 41.65, 41.51, 41.64, m 4.40, 4.43, 4.29, D 3.53. 

Die Analysen weisen darauf hin, dd die Substanz ein Molekiil Krj-stall- 
wasser enthiilt. Dies wird, khnlich wie beim Bromhydrat der Base, hartnackig 
zuriickgehalten nnd entweiclit crst heim Erhitzen auf ca. 150O. Da das Jod- 



1182 

hydrat sich bei dieser Temperatur noch nicht zersetzt, konnte hier die Be- 
stimmung des Krystallwassers auegefahrt werden. 

0 8534 g Sbst. verloren bei la/,-stiindigem Trocknem bei 150° 0.0220 g 
an Gewicht. 

C25H18 OcNl JS + HzO. Brr. Ha0 9.49. GeF. 2.58. 
In  absolutem Xlkohol ist das Jotlhydrat auch in  der Siedehitze schwer 

16slich. 

Her r  Prof. Dr. H e i n z  in Erlangen hatte die Gute das  Methylen- 
di-kotarnin in Form seines Bromhydrats  d e r  p h y s i o l o g i s c h e n  Priifung 
zii unterziehen, wofiir wir  i hm auch an dieser Stelle besonders danken 
nliichten. Er berichtet dariiber Folgendes: 

M e t h y 1 e n - d i - k o t a r n i u - B r o m h y d r R t I 
Besitzt k e i n e r l e i  I o k a l e  W i r k u n g e n :  reizt nicllt, anisthesiert nicht, 

iridert die Pupillenweite nicht, schidigt den Froschmuskcl nicht, dagegen 
i n t e n s i v e  r e s o r p t i v e  Wirkungen: 0.005 g subcutan bewirken beim Frobch 
allmahlich zunehmende Liihmung, die Lihmung ist z. T. zentral (Lihmung 
von Rirn- uud Ruckenmark), z. T. peripher, d. h. es erweisen sich die moto- 
rischen Nervenendigungen als unerregbar : Curare-artige Lihmung. Beim 
Warmbliiter (Kaninchen) ist, wie so hsufig, von dieser curarcartigen Wirkung 
nichts zu spiiren. Das Tier stirbt durch anderweitige Wirkungen, ehe es zur 
Lihmung der moiorischen Nervenendigungen kommt. Vielmehr eneugt  hier 
0.05 g subcutan Kriimpfe, dann Collaps untl Tod. 

In1 B l a t d r u c k - V e r 8 u c h  (bei Kaninchen) erzeugen 0.005 g Blutdruck- 
steigerung (z. B. von 90 nuF 108 mm Hg), zugleich aber Uiiruhe und Zuckun- 
geo. 001 g, in die Vena jugularis injiziert, bewirkt Krampfe (von starken 
Blutdruckschmankungen begleitet), dann Abfallen des Blutdruokes unter immei- 
hochgradiger Pulsverlangsamung, schlieBlich Herzlahrnung. 

Me t h  y 1 e n  -d i -  k o t a r  n i n -  B r o m  h y d r a t  ist also lokal ohne schiidi- 
gende Wirkungen, resorptiv abe r  s tark giftig. Die zu beobachtende 
Blutdrucksteigerung ist  von unangenehmen Nebensymptomen (Erre- 
gungszustanden , Zuckungen , Krarnpfen) begleitet. Relativ geringe 
Dosen bewirken Herzlahmung. 




