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Uber das Morphin

von
Zd. H. Skraup und D. Wiegmann.
Aus dem chemischen Institut der k. k. Universitit Graz.
(Mit 1 Textfigur.)

(Vorgelegt in der Sitzung am 14. Februar 1889.)

Untersuchungen von Gerichten, Schréotter und O.
Fischer haben mit Sicherheit ergeben, dass das Morphin
C;H,,NO, ein Derivat des Phenanthrens C,,H,, ist. Uber die
ausserhalb des Phenanthrenringes anzunehmenden dref Kohlen-
stoffatome und weiter tiber die Bindung des Morphinstickstoffes
sind die Nachrichten weit weniger bestimmt. Abgesehen von
einigen Beobachtungen, dass bei energischen Processen aus dem
Morphin Methylamin abgespalten wird, dessen Auftreten natiirlich
in der verschiedensten Art erklirt werden kann, liegen Angaben
iiber den Zerfall von Alkylderivaten des Morphins vor, die
mehr verwirren als aufkliren. !

Denn wihrend v. Gerichten und Schritter? beobachtet
haben, dass das Methylmorphithinmethylhydroxyd beim Erhitzen
neben einem Phenanthrenderivat C,.H,,0,, als stickstoffhiltiges
Spaltungsproduct Methyldthylpropylamin liefert, dessen Propyl-
gruppe doch nur dem Morphinmolekiil entstammen kann,
findet Hesse® dass das Methylmorpbmethinmethylhydroxyd
Trimethylamin, und nicht wie analog den Beobachtungen der erst-

1 Vorliegende Untersuchung war beendet, als Knorr's Arbeit: Zur
Kenntniss des Morphin’s (Berl. Ber. 22,181) erschienen ist. Wir kommen auaf
dieselbe zum Schlusse unserer Mittheilung zuriick.

2 Berl. Ber. 15, 1484, 2179.

8 Liebig's Ananlen 222, 232.
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genannten Chemiker zu erwarten gewesen wire Dimethylpropyl-
amin abspaltet.

Der erstangefithrte Process fiithrt zu der Annahme, dass
der Morphinstickstoff mit der Propylgruppe verbunden sei, der
zweite zu dem Schlusse, dass am Stickstoff Methyl angelagert ist.

Eine Entscheidung auf anderem Wege war umso wiinschens-
werther, als v. Gerichten und Schrotter blos die Bestim-
mung des Platingehaltes im Chloroplatinat ihres fliichtigen
Spaltungsproductesbeschreiben und He ss e garkeine analytischen
Daten verdffentlicht hat. Bei solchen neuen Versuchen erschien
es angezeigt, vom Morphin selbst auszugehen und damit jenen
Irrungen auszuweichen, die durch Austausch und Platzwechsel
von Alkylgruppen herbeigefiihrt werden konnen.

Einwirkung von Alkalien auf Morphin.

Wenn Morphin mit alkoholiseher Kalilange, mit Natrium-
dthylat oder Natriumamylat hoch erhitzt wird, spaltet es ein
fliichtiges Amin ab, und daneben einen phenolartigen nicht
basischen Korper. Wihrend es gelungen ist, Verhiltnisse zu
finden, unter welchen die Ausbente an dem Amin wenig zn
wiinschen iibrig l4sst, waren wir, was das Phenol betrifft, weniger
gliicklich und haben wir deshalb seine Untersuchung vorliufig
aufgegeben.

Von den vielen Vorversuchen sei nur jeﬁer kurz erwihnt,
bei welchem Morphin mit einer Losung von Natrium in Amyl-
alkohol erhitzt wurde, weil unter diesen Bedingungen ganz
erhebliche Mengen von Piperidin entstanden, die offenbar von
dem Pyridin abstammen, das nach Haitinger in jedem kiiuf-
lichen Amylalkohol vorkommt. Da Amylalkohol bei der Reduetion
stickstoffhiiltiger Verbindungen mit Natrium baufig verwendet
wird, glanben wir unsere Erfahrung, so selbstverstéindlich sie
auch ist, nicht verschweigen zu sollen.

Die vorhin erwihnte fiichtige Base entsteht am reichlichsten,
wenn Morphin mit der 10 bis 1bfachen Menge einer 20 Perc.
Losung von Atzkali in Alkohol 4 bis 6 Stunden auf 180° erhitzt
wird. Das Fiilllen unid Entleeren der Erhitzungsrohren haben wir
in einer Leuchtgasatmosphire vorgenommen, ebenso wurde der
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Rohreninhalt durch Leuchtgas in etwas mehr als die berechnete
Menge verdinnter Schwefelsiure tibergedriickt; trotzdem war
die Flissigkeit immer dunkelbraun gefirbt; kohlige Reste, gasige
Zersetzungsproducte oder andere Anzeichen einer totalen Zer-
setzung traten jedoch nicht auf,

Nach dem Eintritt in verdiinnte Schwefelsiiure scheiden
sich reichlich lichtbrdunliche Flocken eines leicht zersetzlichen
Korpers 4 ab, der besonders im feuchten Zustand nachdunkelt
und darum sofort entweder wie weiter beschrieben, gereinigt
oder nach sorgfiltigem Waschen mit Wasser im Vacuum
getrocknet wird.

Das briunliche Filtrat von dieser festen Abscheidung gab
an Ather nur sehr geringe Mengen einer nicht krystallisirenden
Substanz ab, ebenso an andere Losungsmittel; es wurde sofort
mit Soda tibersittigt und im Wasserdampfstrom destillirt, bis die
Démpfe nicht mehr alkalisch reagirten. Die Destillate flossen in
iiberschiissige titrirte Salzsdure, so dass nach Beendigung der
Destillation durch Titration die Menge des Morphinstickstoffs der
in fliichtige Producte iibergegangen war, ermittelt werden konnte.

Die ersten Versuche haben wir in GlasrShren aunsgefiihrt,
spater eiserne, sogenannte Druckrohre beniitzt, die an einem
Ende zusammengeschweisst am andern offenen mit einem
Schraubengewinde und einem scharf zulaufenden Rande ver-
sehen waren. Der Verschluss erfolgte durch Aufschrauben eines
kurzen Rohrstiickes, das halb mit Blei ansgegossen, so dicht in
den scharfen Rand einschnitt, dass auch nach mehrstiindigem
Erhitzen eine Gewichtabnahme nieht eintrat. Es empfiehlt sich
das Blei vor jedesmaligem Gebrauch umzuschmelzen und die
Oberfliche desselben blank zu putzen.

Die Substanz A lost sich in indifferenten Losungsmitteln
nur wenig auf; Alkalien losen sie leicht, ebenso concentrirte
S#uren,verdiinnte Siuren schwierig. Die alkalische Losung dunkelt
an der Luft sehr rasch nach. Nachdem alle Versuche, den Korper
aus Losungsmitteln krystallisirt zu erhalten, oder ihn in ein leicht
krystallisirendes Derivat umzuwandeln, entweder vollig fehl-
schlugen oder wegen dusserst schlechten Ausbeuten aufgegeben
werden mussten, haben wir seine Reinigung durch partielle
Fillung vorgenomien.
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Zu diesem Behufe wird die fein zerriebene Substanz in
wisserigem Alkohol suspendirt und in der Wirme Natrium-
bigulfit zugefiigt, bis auf geringe dunkle Reste alles gelost ist.
Die filtrirteLosung wird mit Wasser partiell gefiillt, die erhaltenen
Niederschlige durch nochmaliges Lsen in verdiinntem Weingeist
unter Zusatz von Bisulfit, und Ausfillen mit Wasser weiter gereinigt.
So gelingt es unter grossen Verlusten aus den letzten fast
ungefirbten Losungen durch Zusatz von viel Wasser fast rein-
weisse mikrokrystallinische Flockenniederzuschlagen, die weniger
empfindlich wie die rohe Substanz, doch noch immer sehr zer-
setzlich sind und schon beim Trocknren iiber Schwefelsiure
rothlich bis braunlich verfirbt werden. Die Mutterlaugen der
Féllung durch Destillation im Vaceuum von Alkohol befreit,
scheiden dieselbe Substanz ab, wie eine freilich nicht scharf
stimmende Analyse und die Ubereinstimmung aller Eigenschaften
ergeben hat.

0-1802¢ tiber Schwefelsiure bis zum constanten Gewicht getrocknet gaben
0-4196¢ CO, und 0'0966 ¢ H,O.
0°2348¢ gaben 7:3 ¢m3 N bei 240 und 7336 mm

Gefunden Berechnet fiir Cy;H;gNO;
e — e T
C....... 63-50 64-3
H....... 5-95 59
N....... 3-84 4-4

Die Substanz hat also die Zusammensetzung eines Dioxy-
morphins, ob sie thatsichlich ein so einfaches Morphinderivat ist,
kann umso weniger entschieden werden, als alle Versuche sie
genauer zu untersuchen resultatslos blieben. Charakteristisch ist
ihr Verhalten gegen Oxydationsmittel, weleche bei vorsichtiger
Einwirkung prichtig roth firben. Wird z. B. die Substanz in
beigssem Alkohol suspendirt und Eisenchlorid zugefiigt, so tritt
bei gelindem Erwérmen unter gleichzeitiger Dunkelrothfirbung
Losung ein und Wasser schléigt dann ein rothes Pulver nieder,
das frisch bereitetin Alkohol sehr leicht 1oslich istund von Natrium-
bisulfit entfirbt wird; schon nach kurzer Zeit 1ost Alkohol
aber nur theilweise und das Sulfit liefert eine bréunliche
Substanz,
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Fliichtiges Amin aus Morphin.

Durch die frither erwihnte Titration des alkalischen Destil-
lates kamen wir zu der aufilligen Beobachtung, dass bloss etwa
50 Perc. des Morphings in fliichtige Amine iibergehen, auch wenn die
Dauer der Einwirkung verlingert und die Concentration der Kali-
lauge erhoht wird. In der Mehrzah)] der Versuche fanden wir 46—49
Pere., im Durchschnitt aller Bestimmungen 40 Pere., bloss eine
Bestimmung ergab 57 Perc. was auch einem Versuchsfehler zu-
geschrieben werden kann. Um jeden Irrthum auszuschliessen, sind
schliesslich die eisernen Rohre nicht mehr, dafiir Verbrennungs-
rohre verwendet worden, ohne aber andere Zahlen zu erhalten.
Unter allen Umst#nden waren reichliche Mengen von einem
stickstoffhéltigen Korper vorhanden, der die Eigenschaften des
Dioxymorphins besass.

Das mift Salzsiiure neutralisirte Destillat farbt sich beim
Eindampfen gelblich bis braunlich, bei geniigender Concentration
erstarrt es zn unregelmiissig geformfen tafelartigen Krystallen.

Ein Theil mit iiberschiissigem Platinchlorid vermisceht setzte
nach kurzer Zeit gelbrothe, einzeln angeordnete Prismen an, die
vollstindig homogen aussahen, dieselben Krystalle lieferte die
Mutterlauge bei weiterem Einengen.

Sie verwittern nicht, sind in kaltem Wasser wenig, in heissem
sehr leicht 1oslich, ziemlich I6slich in verdiinntem Weingeist, nicht
in Alkoho! und Ather. Das so gewonnene Platinsalz schmilzt bei
205, ganz reine Substanz, wie sie aus der durch Destillation
gereinigten Base erhalten wurde, aber bei 207—208°,

Analyse 1 ist mit dem direct dargesteliten, Analyse 2 mit
dem aus destillirten Amin gewonnenen Salz ausgefiihrt.

1. 0-2257¢ gaben 0112569 €Oy und 0-0832¢g H,0 sowie 0.0847¢ Pt.
9. 0-2138¢ gaben 0-0773¢ Pt.

Gefunden Berechnet fiir
/I\/vIT\ \(_03,H9%H2Pt()le
C....... 1359 — 13-62
H....... 4-11 —_— 3-78
Pt....... 37-52 . 37-15 3693

Die fliichtige Base hat demnach die Zusammensetzung
C,HgN, die Analyse des nicht weiter gereinigten Priiparates zeigt
weiter dass Amine von anderem Kohlenstoffgehalte nur in Spuren
beigemengt sein konnen.

Chemie-Heft Nr. 2. 8
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Die Hauptmenge des Chlorhydrates mit hochst eoncentrirter
Kalilange zerlegt, schied eine leichte wasserhelle Fliissigkeit von
intensiv aminartigem doch von dem des Trimethylamins ver-
schiedenem Geruch ab. Sie wurde mit festem Atzkali sorgfiltig
getrocknet, und ging dann constant zwischen 34-—3b uncorr.
iber. Nur wenige Tropfen destillirten noch bis 37°.

Der Siedepunkt des Amins schliesst das normale Propylamin
aus, ebenso das Trimethylamin, liegt aber sehr nahe jenem des
Isopropylamins fiir welches Gautier 31:5 als Siedetempera-
tar angibt.

Die Fraction 84—35 mit Wasser vermischt mit Salzsiure
neuntralisirt und am Wasserbade, schliesslich iiber Schwefelsiure
concentrirt gab wasserhelle Krystalle die rasch auf trockenes
Porzellan gestrichen und allsogleich wieder tiber Sebwefelsiure
gestellt warden um sie von der beim Concentriren wieder gelb
gewordenen Mutterlauge zu befreien.

Nach mehrtigigem Stehen zeigten sie den Schmelzpunkt 132,
withrend Gautier als Verfliissigungspunkt des Isopropylamin-
salzes 139-5 angibt. Da beim Einfiillen in die Capillarrohrehen
merklich Wasser angezogen und deshalb der Schmelzpunkt leicht
zu niedrig gefunden wird, haben wir unter hdufigem Verreiben
iber Schwefeséiure getrocknetes Salz moglichst raseh in mebrere
Rohrehen eingefiillt, diese wieder iiber Schwefelsiure ins
Vacuum gestellt, nach etwa acht Tagen mit einem derseiben
die Schmelzpunktsbestimmung ausgefithrt und letztere in Zeit-
riumen von mehreren Tagen bis Wochen wiederholt. Schon
bei der zweiten Bestimmung verfliissigte sich das Salz scharf
bei 133° und dasselbe Resultat gaben alle spiteren Wieder-
holungen.

Die Eigenschaften unseres Amins weichen von jenen des
Isopropylamins zu sehr ab, um ohne weiters eine Identification
zuzulassen. Hierbei ist noch zu erwigen, dass das vierte Isomere,
der Formel C,H,N, das Athylmethylamin noch nicht dargestellt
ist, moglicherweise dem Isopropylamin in den Eigenschaften sehr
nahesteht und deshalb das Amin aus Morphin auch das unbe-
kannte Athylmethylamin sein konne. Dazu kommt noch, dass
die Morphinbasge die Isonitrilreaktion Zusserst schwach gab, die
Senfdlreaktion ganz versagte.
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Es blieb deshalb nichts tibrig als das Athylmethylamin
synthetisch darzustellen. Um den Vergleich zu erleichtern, haben
wir das Amin aus Morphin noch in das Golddoppelsalz und in
das saure Oxalat verwandelt. In beiden Fillen diente durch
Destillation gereinigte Base. |

Golddoppelsalz. Dasselbe fillt aus der Losung des Chlor-
hydrates nach Zusatz der berechneten Menge Goldchlorid in
zarten langen Nadeln aus, die in kaltem Wasser schwierig 16slich
sind und bei 179—180 schmelzen.

0-2189 g gaben 01077 ¢ Au
Berechnet fiir

(CzHoN,HAn Gl Gefunden
™ N T T —
An....... 49-24 49-20

Saures Oxalat. Es bildet weisse haarfeine Nadeln, die oft
zu glinzenden Schuppen verwachsen sind, die in der Hitze in
Wasser und Alkohol leicht, in der Kilte schwierig 15slich sind, und
wiederholt aus absolutem Alkohol unkrystallisirt bei 154—155°
schmelzen.

022229 gaben 0-3238g Co, und 0-1450¢ H,0
Berechuet fiir

C,H,NC,0,H, Gefunden
R e —
VI 40-97 39-73
H....... 7-38 7-29

Darstellung des }ithylmethylamins.

Das gesuchte Athylmethylamin bereiteten wir durch Ein-
wirkung von Jodmethyl auf ein Gemisch von kiuflicher 30 Pere.
Athylaminlssung und Athylalkohol, bei 100° im geschlossenen
Rohr. Nach dreistiindigem Erhitzen wurden die freien Amine mit
Wasserdampf abdestillirt, der Riickstand bis zur Krystallisation
gedampft, mit hochst concentrirter Kalilauge zerlegt und aber-
mals Wasserdampf eingeleitet, welcher die vorher als jodwasser-
stoffsauren Salze gebundenen Basen iibertrieb.

Im Kolben blieb neben Jodkalium ein nach dem Erkalten
krystallisirendes Ol, das mechanisch von ersteren getrennt, durch
wiederholtes Umkrystallisiren aus Alkohol gereinigt wurde:
Es ist in heissem Alkohol leicht, in kaltem schwierig, ziemlich
leicht in Wasser loslich, Jodkalium féllt es aus Wasser aus.

|%
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Die Krystalle, weisse lange Nadeln, lassen sich vorsichtig erhitzt,
unverindert sublimiren, ohne vorher zu schmelzen, grossere
Mengen werden aber theilweise zerlegt, indem sich Jod ab-
seheidet und Amingeruch auftritt; sie sind krystallwasserfrei und
der Analyse nach das f&thyltrimethylammoniumjodid.

0-3035¢ Substanz bei 100° getrocknet gaben 0-3290g Ag I

Berechnet fiir

C,H(CH3);NT Gefunden
e ——— N —
Io...... 539 590

Die dureh Atzkali frei gewordenen Basen haben wir nach
dem Verfahren von Duvillier und Buisine ! getrennt.

Die ziemlich concentrirte wisserige Losung der Amine mit
der berechneten Menge Oxalsiuredither (50g) geschiittelt, schied
nach kurzer Zeit weisse Nidelchen ab, deren Menge nach einigen
Stunden nicht mehr zunahm. Sie waren Didthyloxamid das
aus Wasser umkrystallisirt bei 178° schmolz.

0:2945¢ gaben 52-4em® N bei 22-5° und 732mm

Berechnet fiir

Gefunden (CO NH C,Hy),
e N
N..o..... 19889/, 19-44

Das Filtrat von Didthyloxamid mit Wasserdampf destillirt
lieferte eigenthiimlicherweise kein alkalisches Destillat, sondern
bloss kleine Mengen Oxalséiureiither; es scheint also ein tertiiires
Amin hochstens in Spuren entstanden zu sein.

Nach dem Erkalten hatten sich abermals Nidelchen des
Disthyloxamids abgesetzt und weitere Mengen desselben konnten
noch mit Ather extrahirt werden.

Auch die mit Ather ausgezogene Substanz ist analysirt
worden.

0:1400¢g gaben 0-25209 CO, und 0-1038¢g Hy0

Gefunden Berechnet
ST — I e
C....... 49-87 5000
H....... 8-24 8+30

1 Ann. chim. phys. (V) 23, 289.
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Die vom Oxamid vollig befreite Losung haben wir gemiss
dem Vorschlag von Duvillier und Buisine stark verdiinnt und
. anhaltend gekocht, um die vorhandenen Ather zu verseifen.
Nach abermaliger Concentration erstarrte die Fliissigkeit allmilig
zu einem Brei glinzender Blittchen, die von der zihen Mutter-
lauge nur derart zu trennen waren, dass sie zuerst, so gut s ging,
auf der Saugpumpe filtrirt, dann ofter mit wenig wisserigem
Alkohol angerieben und wieder abgesangt wurden.

Sie schmelzen nach ofterem Umkrystallisiren aus Alkohol
scharf bei 1183—114, sind in Wasser sehr leicht, schwieriger
in Alkohol 16slich und nach Zusammensetzung und Verhalten
zweifellos Saures Oxalsaures Athylamin.

0:2420g gaben 0-31149 CO, und 0+1505¢ H,0

Berechnet fiir

C,HyNH,C,0,H, Gefunden
e e —
C....... 355 35-1
H....... 66 69

0-5g in Wasser gelost, nach Zusatz von etwas iiberschiissigem Atznatron
destillirt, hierauf in bekannter Art mit Chlorcalcium gefillt, gaben
4150/, Ca0, berechnet 4148,
Das durch Natronlauge freigemachte Amin der Analyse 2 in das
Chloroplatinat verwandelt zeigte die dem Athylaminsalz zukommende
Zusammensetzung.

0-2034¢ hinterliessen 0-0770g Pt

Berechnet fiir

(CyHy . NH,),H,Pt Ol Gefunden
~ e —
3819, 378

Aus der Mutterlauge des Athylaminoxalats fallen nach
weiterem Einengen weisse Nadeln aus, die sich sowohl durch ihre
Form als durch den hoheren Schmelzpunkt von der schon
beschriebenen ersten Krystallisation auffallend unterscheiden
Nach ofterem Umkrystallisiren aus Alkohol steigt der Schmelz-
punkt bis 154° und erhtht sich dann nicht mehr. Die Nadeln
sind in Wasser und verdiinntem Alkohol leicht, in absolutem
Alkohol schwieriger loslich, vorsichtig erhitzt lassen sie sich
anscheinend unveréindert sublimiren,
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_ Die Analyse zeigte, dass das saure Oxalat des gesuchten
Athylmethylamins vorlag.

0-2428g gaben 0-3626¢ CO, und 0-1606g H,0

Berechnet fiir

Gefunden (C2H5) (CHs)NH . 0204H2

e — T ——
C....... 40-72 40-27
H....... 7-34 7-38

04011y lieferten in derselben Art behandelt wie beim Athylaminoxalat
beschrieben ist: 0:1465¢g Ca0

Gefunden Berechnet
N —— g —
Cal ....... 3659/, 35-97

Das aus dem Oxalat abgeschiedene Amin lieferte ein Chlor-
hydrat das in Tafeln krystallisirt, die jenen des Salzes aus
Morphin sehr dhnlich waren, deren Schmelzpunkt aber constant
niederer, bei 126—127 lag. Sie waren etwas gelb gefirbt, die
geringe Menge verhinderte eine weitere Reinigung.

Auf Zusatz von Goldchlorid gab das Chlorhydrat des Athyl-
methylamins einen dichten Niederschlag, der in kaltem Wasser
schwierig loslich, aus heissem umkrystallisirt werden konnte und
dann lange Nadeln bildete, die dem Goldsalze aus Morbpin zum
Verwechseln #hnlich, gerade so wie dieses bei 179—180 sich
verfliissigten.

Aus dem Rest der Substanz haben wir das Chloroplatinat
dargestellt das in Ansehen und Loslichkeitsverhéltnissen mit dem
aus Morphin identisch ist und ebenso wie letzteres bei 208°
sehmilzt,

0-2529 4 gaben 0-09404 Pt, 0-1268¢g CO, und 0-0886¢ H,0

Berechnet fiir

Gefunden (C;HN),g Pt Clg

———— e
C....... 13-67 13-62
H....... 3-89 3-78
Pt ....... 3717 37.16

Herr K. Lippitsch hat die Verbindung krystallographisch
untersucht und gleichzeitig auch Messungen mijt dem Chloro-
platinat der Morphinbase ausgefiihrt. Es hat sich herausgestellt,
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dass die beiden Substanzen Husserst dhnlich, aber nicht vollig
gleich krystallisiren. Er theilt uns mit:

»Krystalle, lang gestreckt, nadelférmig, nach der optischen
Untersuchung rhombisch. Es treten auf oo P, oo Poo, P &%; o P
immer sehlecht entwickelt.

Athyl-Methylamin-Platinsalz Platinsalz aus Morphin
ooP :ooP  =125°30" - = 127°30"
coP :ooPco =116 15 =116 12

Pso: P =116 b4 =117 4
PSP =121 20 =121 30

a:b:¢=05141:1=0-6128 0-4930 =1:0-6128

Da die beiden Verbin- Fig. 1.
dungen dieselben Formen auf-
weisen, und nur die Differenz
des einen Winkelg von 2° vor- (=p ° ’
liegt, sind sie wohl krystallo- = =t /lg
graphiseh identiseh, umso- P /
mehr als das Chlorplatinat des b
Isopropylamins, das noch in Betracht kommen konnte, nicht
nur ganz andere Formen, sondern auch ein ganz anderes Axen-
verhiiltnis wie jenes der Morphinbase besitzt.“

Da somit die Verbindungen des synthetischen Athylmethyl-
amins nur sehr geringfiigig von jenen der fliichtigen Morphin-
base abweichen, letztere aber von den beiden Propylaminen und
dem Trimethylamin sich sehr wesentlich unterscheidet, kann tiber
ihre Natur weiter kein Zweifel herrschen.

Auch noch auf anderem Wege gelang es das Amin aus
Morphin als secundiire Base zu erkennen; es geht nihmlich in
methylalkoholischer Losung mit iiberschiissigem Jodmethyl
erhitzt, zum grossten Theil in Athyltrimethylammoniumjodid iiber,
das alle Eigenschaften des Jodids aufweist, wie wir es als
Nebenproduct der Darstellung von Athylmethylamin erhalten
haben. Die Isolirung geschah nach bekannten Methoden, erwihnt
sel, dass zur Abscheidung der tertiiren Basen Kaliumcarbonat
genommen werden muss, da Atzkali das quaternire Jodid
angreift.

— £
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0-21644 gaben 0-2359g Ag I
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Berechnet fiir

(CyHy) (CHy) g NI Gefunden
e g
I....... 58-97 5887

Nach Beendigung dieser Versuche konnten wir die letzten
Zweifel durch einen Vergleich mit reinem Isopropylamin beseiti-
gen, von dem Herr Tafeluns fast ein Gramm zu tiberlassen die
Giite hatte, wofiir wir ihm auch an dieser Stelle bestens danken.

Es zeigte sich, dass das Isopropylamin die Isonitrilreaction
ganz deutlich gibt, dass sein Chloroplatinat in schmalen zusammen-
gewachsenen Blittern krystallisirt, die ganz verschieden von
den vereinzelt ausgebildeten Prismen der Morphinbase aussehen,
und bei 227—228° schmelzen; das salzsaure Isopropylamin
kurze Zeit bei 100° getrocknet verflissigte sich bei 153—55°,
das Goldsalz aus dem bei 100° getrockneten Chlorhydrat in
Form flichenreicher gelber Tifelchen gewonnen hei 72—73°.
Nach all dem ist die aus Morphin beim Erhitzen mit alkoholischer
Kalilauge entstehende Base bestimmt Athylmethylamin,

Da mit letzterem die ganze Reihe der Struetur- verschiedenen
Isomeren der Formel C,H N bekannt ist, erscheint eine Zusammen-
stellung ihrer charakteristischen Merkmale nicht iiberfliissig.

Tabelle I
. Isopropyl-' Ath ylmethyl-| Trimethyl-
Propylamin amin A\ amin amin
Siedepunkt 49° 31+5° A 9-3°
Chlorhydrat. | Blitter? Wiirfel Tafeln Prismen
1895 }? 133°
Schmzp. 155—158 153.55} SuW.| Suw. ?

. schmale derbe
Platinsalz Nadeln Blitter Nadeln Tafeln
Seh 214° 227-—228° 208° 240—45H°
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In dieser Zusammenstellung sind die von uns ermittelten
Daten mit S. und W, bezeichnet.

Nachschrift.

Die beschriebenen Versuche waren mit Ausnahme der mit
dem TIsopropylamin ausgefiihrten beendet, als uns die Mit-
theilung von L. Knorr zur Kenntniss des Morphins zukam,
welche mit unseren schwer vereinbare Ergebnisse enthilt.

Denn wiihrend nach unseren Beobachtungen der Morphin-
stickstoff zwei Alkylgruppen bindet, und daber entgegengesetst
zu der bisherigen Annahme bloss mit einer Valenz mit dem
Phenantrenreste verbunden sein kann, findet Knorr Thatsachen,
welche, wie wir gern zugeben, ebenso bestimmt dafiir sprechen,
dass am Morphinstickstoff nur eine Alkylgruppe und zwar
Methyl gebunden ist.

Die Entstehung von Trimethylamin aus Methylmorphi-
methinmethylhydroxyd liesse sich mit unserer Annahme aller-
dings unter der Voraussetzung in Zusammenhang bringen, dass
die Athylgruppe als Athylen abgespalten wird, wie Hesse !
schon bei anderer Gelegenheit erw#hnt. Dann bleibt es aber
noch immer unverstéindlich, dass Knorr aus dem Methylmorphi-
methin blos Dimethylamin und nicht, wie nach unseren Beobach-
tungen wahrscheinlich wire, Dimethyléthylamin abgespalten hat.

Wir haben einen Augenblick an einen groben Versuchsfehler
unserer Untersuchung gedacht und sie deshalb in den wichtigsten
Theilen wiederholt, doch ohne die *eringste Differenz auffinden
zu kinnen.

Wir erhielten das Athylmethylamin und ohne merkliche Men.-
gen anderer Amine auch dann, als wir Alkohol beniitzten, der zuvor
iber Oxalsdiure destillirt wurde, (1), wir erhielten es auch bei
Einwirkung von methylalkoholischer Kahlauge, (2), es entstand
auch beim Erhitzen von weingeistigem Atzkali und Codein. (3)
In allen drei Versuchen haben wir die Chloroplatinate analysirt,
letztere verfliissigten sich bei 208, nur das aus Codein bei 206°¢

1 Liebig Ann. 222, 232.

2 Beim Codein erhielten wir in sehr kleiner Menge auch gelbe nicht
hygroskopische Téfelchen, die unter dem Mikroskop Ahnlichkeit mit dem
Chloroplatinat des Methylamins zeigten.
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1. 024484 gaben 0.0899g Pt
2. 0-22659 gaber 0-1100g CO,, 0-0702¢ H,0 und 0-0830 g Pt
8. 0-18487 gaben 0+0907g CO,. 0:0569¢ H,0 und 0-0687g Pt

Gefunden
Berechnet T — T
e — I 1I 111
C....... 13-67 — 1325 13-39
H....... 3-89 — 344 860
Pt....... 37-17 36-7 36-64 37-13

Es kann also nicht daran gezweifelt werden, dass das
Athylmethylamin blos durch Einwirkung des Atzkal’s auf
Morphin (und auf Codein) gebildet wird, dass also das Morphin
nebst einer Methyl- auch eine Athy]gruppe und beide sehr wahr-
scheinlich an Stickstoff gebunden enthilt.

Ebenso auffallend wie die Abweichung zwischen den Resul-
taten von L. Knorr und den unsrigen ist der schon frither
bemerkte Umstand, dass wir nur etwa die Hilfte des Morphins zn
spalten vermochten, wihrend die andere im wesentlichen blos
oxydirt wird.

Da wir unsere Untersuchung fortsetzen, enthalten wir uns
heute jeder Vermuthung, in welcher Art diese verwirrenden That-
sachen erklirt werden kionnten.

Wir ftigen nur noch zu, dass bei unseren Versuchen
zwei Morphinsorten verschiedener Provenienz das gleiche
Verhalten zeigten, dass beide die charakteristischen Morphin-
reactionen gegeben haben, die eine auch in Morphinmethyljodid
tibergefihrt wurde, das alle bekannten Eigenschaften besass,
dass sich aber bei der Darstellung anderer Morphinderivate
Schwierigkeiten einstellten, die seinerzeit auf Zufalligkeiten
geschoben wurden. Ob jenen eine Bedeutung zuzuschreiben ist,
miissen weitere Versuche lehren.

Zu einerZeit in der wir der Meinung waren, das Amin aus Mor-
phin wiire Isopropylamin, haben wir das Verhalten von normalen
Propylamin gegen alkoholische Kalilauge studirt. Dabei fanden
wir, dass es unter genau denselben Bedingungen erhitzt wie die
dquivalente Menge von spaltbarem Morphin, unverindert bleibt,



