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211. Edmund Speyer und Hans Rosenfeld: msr die Einwirkuag 
von Bromcyan auf Thebain. 

[Aus d. Chem. Institut d. Universitat Frankfurt a. M.] 
(Eingegangen am 3. April 1925.) 

J. v. Braunl) stellte fest, daS durch Einwirkung von Bromcysri 
auf acetyliertes Morphin und Kodein ein Ersatz der N-Methyl- 
gruppe durch den Cyanrest unter Bildung von Brommethyl bewirkt wird. 
Beim Verseifen der so erhaltenen Norcyanverbindung konnte er den 
Cyanrest durch Wasserstoff ersetzen, wodurch er zu Verbindungen gelangte, 
welche er als Nor-morphin bzw. Nor-kodeina) bezeichnete. 

Die gleichen Versuche hat v, Braun unter anderem auch bei dern 
ace t y 1 i e r t e n ci -M e t h y 1- m o r phi m e t h i n ausgefiihrt und hierbei fest- 
gestellt, daS durch Bromcyan etwa die gleiche Reaktion eintritt wie bei 
Dimethyl- oder Trimethylamin, indem der basische KompIex N(CH8), in 
den nicht-basischen N(CH,)(CN) verwandelt wird. Dagegen hat v. Braun 
bei der Einwirkung von Bromcyan auf Thebain einen ganz anderen 
Reaktionsverlauf beobachten kiinnen; es wird hierbei, ohne d& das N-Methyl 
verloren geht, das Thebain im wesentlichen in eine atherlosliche Verbindung 
verwandelt, die er aber nach ihrem Bromgehalt als ein Bromcyan-Ein- 
lagerungsprodukt ansprach und ihm Formel I zuteilte. 
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v. Braun versetzte Thebain in Chloroform-Msung mit Bromcyan und 
isolierte auf Zusatz von Ather einen festen KGrper, der sich als Thebain- 
Bromhydrat erwies. Aus dem Filtrat konnte er durch Verdunsten des Usungs- 
mittels und des uberschiissigen Bromcyans ein nicht krystallisierendes 01 
erhalten, das auf Grund des Bromgehaltes als das angefiihrte Bromcyan- 
Einlagerungsprodukt angenommen wurde. Durch lkgeres starkes Abkiihlen 
und Digerieren mit kaltem Ather lieS sich aus diesem 61 eine bromfreie 
Verbindung fassen, die allerdings nur in minimalen Ausbeuten entstand, 
und fur die er auf Grund einer Analyse die Formel Thebain + BrCN - HBr 
= C&,O,N, annahm (ber. C 71.43, H 5.95, N 8.34, gef .  C 71.11, H 5.92, 
N 8.67). 

I& haben nach den Angaben v. Brauns diesen Korper dargestellt und 
konnen, auch was die geringen Ausbeuten anbelangt, diese Angaben be- 
statigen. Wir fanden jedoch, daS man viel schneller und mit wesentlich 
besseren Ausbeuten zu dem gleichen Kijrper gelangt, wenn man eine Auf- 

’) B. 47, 2312 [I914]. 
a) Die Darstellung von Nor-kodein aus Kodein konnte inzwischen mittels 

salpetriger Siiure vorgenommen werden, iiber die der eine von uns  in Ganeinschaft 
mit Hrn. stud. Walther spater berichten wird. Speyer. 
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lijsung von Thebain in  Eisessig miter gelindem Erwarmen mit Brom- 
cyan versetzt. Auf Zusatz von Wasser krystallisierte die Verbindung in 
einer Ausbeute von ca. 50 yo aus. Aui Grund unseres Analysenmaterials 
kommt aber dieser Verbindung nicht die Formel C,,H,,O,N,, wie v. Braun 
annahm, sondern die Zusammensetzung C18€I1603N2 zu. 

v. Braun  beobachtete, da13 nach Zugabe von Bromcyan eine I,osung 
voii Thebain in Chloroform eine braunrote Fiirbung annahm. Die gleiche 
Erscheinung zeigte das Thebain in Eisessig nach Zugabe von Bromcyan. 
Diese Beobachtung legte den Gedanken nahe, daB hierbei eine Unilagerung 
ties Thebains in Thebenin erfolgt, weil das Thebairi infolge seiner groBen 
Saure-Empfindlichkeit leicht zu einer derartigen Umlagerung neigt. Es ist 
daher anzunehmen, dalj die Verbindung nicht ein Derivat des Thebains, 
sondern eiii Abkommling des Thebening ist. Der Beweis fur eine derartige 
Annahme konnte nur durch die Z eiselsche Methoxyl-Bestimmung erbracht 
werden. Handelte es sich uni ein Thebain-Derivat, so m a t e n  die beiden 
im Thebain vorhandenen Methoxylgruppen noch erhalten geblieben sein, 
wahrend bei eineni Thebeniii-Derivat die in Stellung 6 befindliche XethoxyI- 
gruppe unter Bildung eines Phenol-Hydroxyls verseift sein muB, unter 
Wanderung desselben nach Kohlenstoffatom 8, gemid3 der K ii o r rschen 
Interpretation. In  der Tat ergab die 2 eiselsche Bestimmung einwandfrei 
das Vorhandensein nur e in e r Methoxylgruppe. Da die Verbindung auljer- 
dem in fixen Alkalien loslich mar, so 1aBt sich auch darin eine Restatiging 
dieser -4nnahnie erblicken 
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Man kann das Zustandekoininen der Verbindung vielleicht in der Weise 
erklaren, da13 sich durch die Einwirkung des Bromcyans in saurer Losung 
das Thebain interniediar in Thebeuin umwandelt und gleichzeitig die A'- 
Methylgruppt durch Cyan ersetzt wird, wie dies Forinelbild I1 ausdi-iickt . 
11% bezeichnen diese Verbindung 31s No r - c y an  - t he b e n i n. Versuche, die 
gleiche Verbindung durch Einwirkung von Bromcyan auf Thebenin zu er- 
halten, scheiterten ebenso wie die Versuche, das Nor-cyan-thebenin ziiiii 
Nor-thebenin m i  verseifen. 

Interessant war das Verhalten des Nor-cyan-thebenins bei de r  
 assers erst off-~atalq-se, mobei eine Aufnahme von 4 Mol. Wasserstoff 
fcstgestellt werden konnte. Bei der Aufarbeitung erhielten wir eine ijlige 
Base, die selbst nicht krystallisierte, aber beim Versetzen mit Jodmethyl 
eine krystallisierte Verbindung von der Zusammensetzung C,,,H,,O,NJ 
Ijeferte. 



Das Zustandekommen dieser oligen Base lafit sich so erklaren, daB bei 
der Palladium-Wasserstoff-Reduktion das eine Mol. Wasserstoff die Doppel- 
bindung 9.10 im Ring I1 absattigt, da13 ein weiteres Mol. Wasse-stoff die 
Hydroxylgruppe in Stellung 8 unter Austritt von Wasser gegen Wasserstoff 
austauscht und die beiden anderen Wasserstoff-Molekule sich an die Cyan- 
gruppe unter Bildung von - CH2.NH2 anlagern. Die dabei entstandene 
Gruppierung - NH.CH,.NH, ist aber nicht bestandig; es tritt v k b e h r  
Hydrolyse unter Bildung von Ammoniak und Formaldehyd ein, wobd die 
Gruppe NH, gebildet wird, wie aus folgenden abgekiirzten Formelbildern 
ersichtlich ist. 

Wurde die Base nunmehr mit Jodmethyl  versetzt, so konnte lediglich 
das quartare Ammoniumjodid (Formel 111) gefa13t werden. Versuche, diese 
Verbindung zum stickstoff-freien Korper abzubauen, scheiterten an der 
Zersetzlichkeit desselben. 

Die ffberlassung des Ausgangsmaterials verdanken wir der Chemischen 
Fabrik E. Merck, Darmstadt. 

Berchrelbtmg der Versuche. 
Nor-cyan-thebenin. 

20 g Thebain wurden in 50 ccm Eisessig gelost und dieser I,&ung 
10 g frisch dargestelltes Bromcyan zugegeben. Beim Erwarmen a d  dem 
Wasserbad farbte sich die Losung allmahlich rubinrot. Alsdann wurde das 
Erwarmen unterbrochen und unter bestandigem Riihren der Fliissigkeit 
portionsweise solange Wasser zugefiigt, bis bleibende Trubung auftrat . 
Schon nach kurzer Zeit zeigte sich reichliche Ausscheidung von Krystallen, 
deren Menge sich im Laufe mehrerer Stunden vergroBerte. Sie wurden ab- 
filtriert und aus Alkohol uinkrystallisiert. Blattchen vom Schmp. 146 -147~. 
Ausbeute 10 g. 

0.1020, 0.1066, 0.1040 g Sbst. (bei IOOO getr.): 0.2610, 0.2732, 0.2660 g C 0 2 ,  o.ojr8, 
0.0544, 0.0530 g H,O. - 0.1210 g Sbst. (bei IOOO getr.): 9.1 ccm N (17O, 749 mm). - 
0.1z8g g Sbst. (bei IOOO getr.1: 9.8 ccm N (19~. 761 mm). - 0.3413 g Sbst. (bd I O O ~  

getr.): 0.2496 g AgJ 
C,,I~,,O,~, (308.24). 

Rer. C 70.10, 1% j.23, N 9.09, OCH, (I  Mol.) 10.06. 
Gef. ,, 69.81, 69.91, 69.78. ,, 5.68, 5 71, 5.70, ., 8.59, 8.79, ,, ,, 9.67. 

3us  dem essigsauren Filtrat konnten 9.5 g Thebain zuruckgewonnen 
werden. Das Nor-cyan-thebenin ist in der Warme in fixem Alkali loslich 
und konnte, sofern die Erwarmung nicht zu heftig und lang andauernd war, 
auf Zusatz von Ammoniumchlorid unverandert wieder erhalten werden. 
Das Nor-cyan-thebenin erwies sich sowohl im Schmelzpunkt als auch in det 
Grystallform und Loslichkeit identisch n i t  der von J. v. Braun3) aus 
Thebain und Bromcyan in Chloroform-Losung hergestellten Verbindung. 
Eine Mischprobe mit der nach dem Verfahren von J. v. Braun hergestellten 
Verbindung zeigte keine Schmelzpunkts-Erniedrigung. 

') B. 47, 2329 [1914]. 
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In  analoger Weise wie J. v. Braun4) das Nor-cyan-kodein zum Nor- 
kodein verseifte, haben wir Versuche unternommen, das Nor-cyan-thebenin 
in das Nor-thebenin uberzufiihren. Es wurde eine Probe dieser Verbindung 
in 25-pro2, Schwefelsaure unter RuckfluB gekocht, bis alles in Losung ge- 
gangen war. Nach dem Erkalten wurde die Flussigkeit ammoniakalisch 
gemacht und rnit Chloroform extrahiert. Nach dem Verdunsten des Chloro- 
forms blieb ein braunes 01 zuriick, welches nicht zur Krystallisation gebracht 
werden konnte und auch keine krystallisierten Derivate lieferte. Versuche, 
sowohl mit Essigsaure als auch mit verd. Salzsaure die Verseifung vorzu- 
nehmen, fiihrten stets zu dem gleichen Resultat. 

Hydrierung des Nor-cyan-thebenins. 
6 g Nor-cyan-thebenin wurden in IOO ccm 10-proz. Essigsaure suspen- 

diert und rnit Palladiumkohle in einer Wasserstoff-Atmosphare geschiittelt. 
Die ersten Anteile W asserstoff wurden verhaltnismalsig schnell auf genommen. 
Gegen Schlul3 der Hydrierung verlief die Absorption aders t  langsam. Im 
ganzen wurden 850 ccm Wasserstoff aufgenommen, was einer Addition von 
nahezu 4 Mol. entspricht. Die essigsaure Fliissigkeit wurde nunmehr von 
der Palladiumkohle abfiltriert, rnit iiberschiissigem Ammoniak versetzt und 
dann mit Chloroform ausgezogen. Nach dem Verdunsten des Chloroforms 
verblieb eine braune olige Base, welche selbst nicht krystallisierte und auch 
keine krystallisierten Sake bildete. Loste man dagegen die olige Base in 
Alkohol und versetzte mit Jodmethyl, so schied sich nach einigem Stehen 
ein krystallisiertes Jodmethyla t  ab. Aus Alkohol umkrystallisiert, ent- 
standen Blattchen, die zu Drusen vereinigt waren und den Schmp. 298-299O 
aufwiesen. Ausbeute I g. 

0.1098, 0.1170 gSbst. (bei rooo getr.): 0.2206, 0.2340 g CO,, 0.0638, 0.0666 g H,O. - 
0.1342 g Sbst. (bei 1000 getr.): 4.1 ccm N (200, 761 mm). - 0.1328 g Sbst. (bei IOOO 

getr.): 0.0718 g AgJ. 
C,,,H,,O,NJ (439.24). Ber. C 54.66, H 5-97. N 3.19. J 28.90. 

Gef. ,, 54.78, 54.55, ,, 6.49, 6.37. ,, 3.56, ,, 29.23. 

212. K. Fries und K. Billig: tZber Abkiimmllnge des Mamino-2.3- 
naphthochinons-1.4. 

[Aus d. Chem. Institut d. Techn. Hochschule Braunschweig.] 
(Eingegangen am 20. April 1925.) 

Nach einer Beobachtung von Fries  und O c h w a t  wird das reaktions- 
trage Halogenatom im Ami n o - z -c hlo r - 3 -nap  h t hoc hin on - 1.4 nach 
der Acylierung der Aminogruppe leicht austauschbar l). Wie wir fanden, 
handelt es sich hierbei um eine Erkenntnis vop allgemeinerer Bedeutung. 
Auch die Acylierung der Arylamino- und Alkylamino-z-chlor-3- 
naphthochinone bewirkt, da13 die vorher weder rnit Ammoniak noch 
Aminen und Alkoholaten reagierenden Verbindungen nunmehr rnit diesen 
Reagenzien leicht in doppelte Umsetzung treten. Es lassen sich so die 
mannigfaltigsten Abkijmmlinge des D iami no - 2.3 -nap h t ho c hinons- I .4 
gewinnen, fur die es bisher keine Darstellungsweise gab. Durch Einwirkung 

') B. 47, 2323 [I914]. 
l) B. 56, 1291 [1923]. 




