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schieden, so dail die beiden Formen krystallograplusch sicher nicht mit- 
einander identisch'o) sind. 

d) Wurde ein wenig z.4-Dinitro-anisol unter einem Deckglas geschmolzen 
und an einer Seite mit der Form von Schmp. 94.550 angeimpft. so sah man 
unter dem Mikroskop langsam dicke Nadeln dieser Modifikation anwachsen. 
Bei weiterer Abkiihlung schossen aber Nadeln der Form vom Schmp. 85.g0, 
wohl viele zehnmal schneller, durch das Gesichtsfeld. 

f)  Die Krystalle vom Schmp. 94.50, die durch Verdampfen einerLosung 
erhalten m d e n .  waren durchsichtig, die Krystalle aus der Sammlung, also 
das urspriingliche Praparat , dagegen triibe und undurchsichtig. Wahr- 
scheinlich war also im I,aufe der Zeit die labile in die stabile Form iiber- 
gegangen. 

Zusammenfassend konnen wir sagen: Der Vorwurf der Unreinheit, den 
Desvergnes (1. c.) den friiher zur Schmp.-Bestimmmg des z.4-Dinitro- 
anisols verwendeten Praparaten gemacht hat, ist unbegriindet. Wie soviele 
andere Ather, z. B. Diathylatherl'), z.3.5.6-Tetranitro-ani~ol~~) und Tri- 
p h e n y 1 met h y 1 - p -  t o 1 y 1 - a t  her 9, ist auch z.4-Dinitro-anisol dimorphl*). 
Die labile Form vom Schmp. 86.90 hat aber die grol3ere Krystallisations- 
Geschwindigkeit und ist deshalb bisher fast ausschliefllich beschrieben worden. 
Nur am im technischen Mastabe hergestellten (Desvergnes) oder aus 
sehr alten Praparaten kann man die stabile Form \om Schmp. 9 4 . ~ 5 ~  er- 
halten. Einmal dargestellt, vergiftet diese letztere Form dann den ganzen 
Arbeitsraum, so da13 nunmehr nur noch unter ganz bestimmten Vorsichts- 
mal3regeln die labile Form wieder erhalten werden kaM. 

10. S e i z o  Kanao: Z-Nor-ephedrin (Ober die Bestandteile der 
chinesischen Droge ,,Ma Huang", VII. Mitteil. l)). 

(Eingegangen am PI. November 1929.) 
In der voraufgegangenen Abhandlung ist festgestellt wordenz), da13 

die vier Alkaloide d - Is o - e p h e d r  i n , 1 -Met h y 1 - ep  h e d r  i n, d -Me t h yl- 
iso-ephedrin und d-Nor-iso-ephedrin neben E-Ephedrin in dem in 
Petschili einheimischen ,,Ma Huang" vorhanden sind, wiihrend Nagai 
bei seiner ersten Untersuchung dieser Droge nur das Z-Ephedrin darin ent- 
deckteS). Dies liegt wahrscheinlich an der verschiedenen Herkunft der 
Pflanze. Durch weitere Untersuchung habe ich jetzt noch eine Base, nadch 

10) Eine diesbeziigliche Mitteilung wird an anderer Stelle erscheinen. 
11) Timmermans, Bull. Soc. chim. Belg. 25, 312 [ I ~ I I ] .  
l*) Rec. Trav. chim. Pays-Bas 23, 115 [1904]. 
18) vergl. hierzu mehe Kontroverse mitschorigin: B.  60, 2370 [Ig27], 61, 276, 2519 

[1gz8]. Zu dieser mochte ich anfiigen, da8 ich inzwischen, dank der Cute des Hm. Hardy, 
Southampton, Impfmaterial bekommen habe und nun ebenfalls bei I 14O schmelzende 
Praparate dieses Athers erhielt. 

14) Systematische Untersuchungen zum Polymorphismus hat C. Weygand, A. 473, 
143 [I929], angestellt. 

1) VI. Mitteilung: Nagai 11. Kanao, Journ. Pharmac. Soc. Japan 559, 845 [1928]; 
C. 1938, 11 2553. 2) 1. c. 3, Journ. Pharmac. Soc. Japan 120, 10g [1892]. 



das Z-Nor-ephedrin (I), welches stereochemisch in sehr nahem Zusammen- 
hange mit dem I-Ephedrin (11) steht, aufgefunden. 

C6H5. CH {OH) . CH . CH, 
11. 

c6H5. CH (OH) . CH . CH3 
I. 

NH2 JkH. CH, 

Es gelang, zuerst das 2-Ephedrin als leicht krystallisierbares Chlorhydrat 
aus basischen Ausziigen, dann das d-Iso-ephedrin als freie Base, das 2-Methyl- 
ephedrin als Oxalat, das d-Methyl-iso-ephedrin als d-Bitartrat, zuletzt das 
d-Nor-iso-ephedrin als Sulfat (aus alkohol. Losung) zu isolieren. Diese Sulfat- 
Fraktion besteht aber noch immer aus zwei Basen, dem d-Nor-iso-ephedrin und 
dem 2-Nor-ephedrin. Die Trennung dieser beiden Basen ist schwierig, denn 
ihre Salze besitzen beinahe die gleiche Loslichkeit in den meisten Solvenzien. 
Fiihrt man das Basengemisch in Acylderivate iiber, so wird die I-Norbase 
in die isomere d-Nor-iso-Base umgewandelt. 

SchlieMich hat sich erwiesen, daB das 2-weinsaure Salz zu diesem 
Zweck sehr geeignet ist. Beim Behandeln des Restes, der vom aus Wasser 
gut krystallisierbaren d-Nor-iso-ephedrin-Salz abgetrennt ist, mit Alkohol 
scheidet sich das I-Nor-ephedrin als tafelformiges Z-Bitartrat aus, das I Mol. 
Krystall-Alkohol enthalt und gegen 160O schmilzt; es verhalt sich demnach 
sehr ahnlich wie das synthetische Z-Bitartrat. In der Tat schmilzt sein Chlor- 
hydrat bei 171-17zO und zeigt keine Schmelzpmkts-Erniedrigung bei der 
Mischprobe mit dem synthetischen Chlorhydrat (1. c.). Auf die gleiche Weise 
wie beim d-Nor-ephedrin (1. c.) experimentell erwiesen ist, wandelt sich 
das N-p-Nitro-benzoyl-Derivat des 2-Nor-ephedrins (111) beim Kochen mit 
konz. Salzsaure in den p-Nitro-benzoesaure-ester des d-Nor-iso-ephedrins (IV) 
und d a m  weiter in d-Nor-iso-ephedrin-Chlorhydrat um ; das so erhaltene 
d-Nor-iso-ephedrin envies sich sowohl mit dem aus ,,Ma Huang" direkt 
erhaltenen d-Nor-iso-ephedrin5) als auch mit dem synthetisch hergestellten 
Produkt als vollig identisch. 

CH (OH) . @H . CH3 C8H,. CH (0. c]o . C6H4. NO2). CH . CH, 
111. NH . co . c,H,. NO, IV. NH, 

Diese Umwandlungen sind identisch mit den bei den Ephedrinen') 
beobachteten. 

Z-Nor-ephedrin 
Schmp. 

Base .................... ca. 500 
Chlorhydrat . . . . . . . . . . . . . .  I 7 1-1 720 
Sulfat ................... 285-2860 
Z-Bitartrat ................ ca. 160O 
Oxalat 245O 
Chloroaurat .............. 188O 
Chloroplatinat ............ 2210 

N-p-Nitro-benzoyl-Derivat . I 75-176O 
Trimethylammonium- 

jodid 211-ZIZO 

.................. 

2-Ephedrin 
[=ID Schmp. [a1 D 

-14.5~ 40.0-40.5° - 
-33.30 216-217~ -34.70 

-34.5O &Bitartrat 6go - 
- 245-2460 - 

-32.0~ 257O -29.5O 

- 2020 - 

Dimeth ylammonium- 
-49.6' 187-1880 -51.7' 

- j d d  211-2120 - 
4) A. 470, 171 [~gzg].  6, C. 1928, I1 2553. ') A. 470, 172. ') A. 470, 165. 
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Ber&cibw dcr Versuche. 
2-Nor-ephedrin. 

Der konzentrierte warige Ma-Huang-Extrakt wurde mit Natron 
alkalisch gemacht; dann wurden die basischen Teile durch Ausschiittein 
niit Benzol extrahiert und mit Salzsaure neutralisiert. Zu der von den 
Xrystallen des 2-Ephedrin-Chlorhydrats, Schmp. 216--217O, grundlich be- 
freiten Mutterlauge wurde Kalilauge zugegeben und das hierdurch ausgefdlte 
6 1  durch Eiskiihlung zur Krystallisation gebracht; dabei schieden sich die 
Krystalle des d-1%-ephedrins vom Schmp. 1180 aus, die abfiltriert wurden. 
Das Filtrat wurde mit alkohol. Oxalslure neutralisiert. Das ausgeschiedene 
Oxalat , welches hauptsiichlich Z-Methyl-ephedrin-0-dat vom Schmp. 1870 
(und etwas Nor-base-Oxalat) darstellte, wurde abfiltriert, das Filtrat ab- 
gedampft und die mittels Atzkalis in Freiheit gesetzte Base der Vakuuni- 
Destillation. unterworfen, wobei die Hauptmenge unter 14 mm zwischen 
138-1410 uberging. Bei der starken A b W u n g  dieses Destillates d i e d  
sich noch etwas LMethyl-ephedrin in Saulen vom Schmp. 87O aus. Nun 
wurde der von Z-Methyl-Base moglichst befreite Teil mit absolut-alkohol. 
Schwefelsaure genau neutralisiert und das ausgeschiedene Sulfat abfiltriert. 
Aus der Mutterlauge des Sulfats wurde das d-Methyl-iso-ephedrin dadurch 
erhalten, daB die wieder frei gemachte und destillierte Base, deren Haupt- 
menge unter 16 mm zwischen 137-1420 sott. mit d-Weinsaure in das Bi- 
tartrat vom Schmp. 83.5-840 mit 2 Mol.Krystal1-Wasser ubergefiihrt wurde. 

Die Sulfat-Fraktion, besteht, wie schon erwlhnt, aus zwei Basen. Beim 
Umkrystallisieren aus Wasser wurden zuerst glhzende, sechseckige Tafeln 
des d-Nor-iso-ephedrin-Sulfats vom Schmp. 290-291O ausgeschieden, worauf 
dann matte, tafelformige Krystalle, welche nichts anders als ein Gemisch 
der Sulfate der 2-Nor-ephedrins und des erstgenannten Nor-base sein konnen, 
allmahlich auskrystallisierten. 

Nun wurde ein solches Sulfat-Gemisch, das [ x ] ~  = f oo zeigte, zur 
Isolierung der neuen Base aufgearbeitet. 15.1 g Gemisch der freien Basen 
und 15.0 g 2-Weinsaure wurden in 40 ccm warmem Wasser gelost. Nach 
kurzer Zeit krystallisierte das d-Nor-iso-ephedrin-Z-Bitartrat vom Schmp. 202~. 
Dtuch Einengen der Mutterlauge erhielt man no& kleine Mengen Krystalle. 
Die Gesamtausbeute betrug etwa 14 g; Die abfiltrierte waSrige Lijsung 
wurde eingedampft und der Ruckstand am Alkohol umkrystallisiert ; hierbei 
fie1 von neuem tafelformiges Z-Bitartrat aus, welches bei 130° etwas sinterte 
und gegen 1600 schmolz. Nach mehrfacher Wiederholung dieser Operation 
erhielt man ungef& 15 g 2-Nor-ephedrin-Z-Bitartrat, das schon bei 
Zimmer-Temperatur allmahlich I Mol. Rrystall-Alkohol verlor. Zur Analyse 
loste man das Salz aus Alkohol urn. Die Ausbeute an reinem Produkt war 
schliel3lich 8 g. 

o 2350 g Sbst. : 0.0306 g Verlust (950. 15 mm). 

0.1094 g alkohol-freie Sbst.: 0.2055 g CO,, 0.0654 g H,O. 
C,H,,ON, C4H,0, (301.16). Ber. C 51.80. H 6.36. Gef. C 51.23, H 6.69. 

dlkohol-freie Sbst.: [a18 = - 1 . 1 8 ~ ~  IOO/I ~ 3 . 4 0 7  = -34.64O (in Wasser). 
Das durch Umsetzen mit Kaliumchlorid gewomene Chlorhydrat krystasiert 

Die SLischprobe mit einetrt 

C,H,,ON, C4H,0, + C,H,O (347.11). Ber. C,H,O 13.26. Gef. CIH,O 13.02. 

aus absol. Alkohol in Tafeln und schmilzt bei 171-172~. 
synthetischen Produkt gab keine Depression. 

0.0578 g Sbst.: 0.0443 g AgCl. 
C,H,,ON, HCl (187.58). Ber. C1 18.90. Gef. C1 rS.96. 
[a]: = - 0 . 7 1 0 ~  IOO/I xz.104 = -33.74' (in Lvasser). 

1;c r i i  lite d. 13 Cheiii. Cesellschaft. Jahrg. LSIII.  c 



C h l o r o p l a t i n a t :  Schwach gelhliche. flache Nadeln rom Schmp. 22.10 unt Zers. 
o 0777 g Shst.: o orr j  g Pt. 

C h l o r o a u r a t :  CMbe Tafeln vom Schmp. 1880. 
0.0614 g Sbst. : 0.0246 g Au. 

X-p-Nitro-benzoyl-Derivat (111): Zur atherischen Losung des. 
2-Nor-ephedrins wurden gleiche Molekiile p-Nitro-benzoylchlorid und etn-as. 
Kalilauge unter Umschutteln allmtihlich zugegeben, die danach aus- 
geschiedenen Krystalle abfiltriert und nach dem Auswaschen mit Wasser 
und Ather aus Alkohol umgelost. Schwach gelbliche Prismen, die in Chloro- 
form und Benzol wenig, in Methylalkohol ziemlich loslich sind. Schmp- 
175 - 176O, wie der von synthetischem Produkt (Mischprobe). 

(CBH130K)2, H,PtCI,. Ber. Pt L 7.40. Gef. Pt 27.67.  

C,H,,ON, HAuCI,. Ber. Au 40.1 j. Gef. AU . + o . o ~ .  

o.rogo g Sbst.: 8.6 ccm N (24O, 761 mm, 33-pr02. Kali). 
C,,H,,O,N, (300.14). Ber. N 9.33. Gef. N 9.39. 

d - N o r - i so - e p h e d r i n - p - Ni t ro  b e n z o e s aur  e -ester (IV) : Wurde die 
warme alkohol. Losung des obigen Derivates mit der gleichen Menge konz. 
Salzsaure gekocht, so krystallisierte das Esterbasen-Chlorhydrat nach kurzer 
Zeit in Nadelchen aus. Man filtrierte die Krystalle ab, wusch mit Ather 
nach und loste sie aus Alkohol um. Fast farblose Krystalle vom Schmp. 246@ 
unt. Zers. (gef. C1 10.1, ber. C1 10.3%). Wenn man die waBrige Losung 
mit Ammoniakwasser versetzt, so scheiden sich nach Trubung schwach 
gelbliche Prismen aus. Nach dem Umkrystallisieren aus Alkohol schmelzen 
sie bei 99.50. Der Korper stimmt mit dem N-p-Nitrobenzoyl-d-nor-iso- 
ephedrins) uberein. Kochte man das Esterlasen-Chlorhydrat mit iiher- 
schiissiger konz. Salzsaure einige Stunden, verdampfte im Vakuum, zog 
den in Wasser loslichen Teil des Ruckstandes nach Zugabe von Lauge niit 
&her aus, destillierte den Ather ab, neutralisierte den Ruckstand niit 
Schwefelsaure und verdunstete, so fielen secheckige Tafeln vom Schmp- 
Z ~ O - Z ~ I O  des d-Nor-iso-ephedrin-Sulfats aus. Der spezif. Drehwert war : 
[a]g = + 4 0 O .  Die Ausbeute betrug goyh d. Th. 

Toki 0, Kagai - Laboratorium. 

11. G6za  Zempl6n und ZoltAn C s u r S s :  
Nachtrag zu der Mittdung iiber die Einwirkung von Nitrosylbro- 

mid auf Amino-si%uren. 
:.Ins d. Organ.-chem. Institut d. Techn. Hochschule Bndapest.] 

(Eingegangen am 30. November 1929.) 
Iiei dcr Xiederschrift unserer Arbeitl) ist es uns leider entgangen, daO P. K a r r e r ? )  

vor drei J ahren nachgewiesen hatte, daR a- Ben zo y 1-1 y s in  und a - B e n  z o y l  -orn i  t h i 11 

von h-itrosylhroinid in der K a t e  nicht angegriffen nerden. Die dort angefiihrten Bc- 
obachtungen stimmen mit unseren an anderen Beispielen erhaltenen Ergelmissen roll- 
kommen iiberein. 

*) 8. 470, 175. I )  B. 63, 2118 ‘,rg2g]. ?) Helx-. chim. l c t a  9. 1063 11926:- 




