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Uber seltene Opiumbasen, sowie das Tritopin, ein

neues Opiumalkaloid.
Von E. Kauder.
(Eingegangen den 20. VII. 1890.)

Seitdem Hefse durch seine schinen Arbeiten! Licht iiber eine
ganze Anzahl von Basen, welche in #Hufserst geringen Mengen im Opium
enthalten sind, verbreitet hat, ist in gleicher Richtung nur wenig ver-
offentlicht worden. Da aber eine Bestiitigung dieser interessanten Ver-
h#ltnisse jedenfalls wiinschenswert erscheint, zumal die Mengen der von
Heflse erhaltenen Basen2 zum Teil sehr gering waren, so habe ich mich
der Aufgabe unterzogen, grofse Quantititen von Mutterlaugen, wie sie bei
der Verarbeitung des Opiums auf Morphium u. s. w. im Fabrikbetriebe
resultieren, auf die darin enthaltenen seltenen Alkaloide zu untersuchen.
Dabei ergaben sich an verschiedenen Stellen eine Menge von Korpern,
welche starke Basen sind und sich wie Alkaloide verhalten. Ich will
jedoch von vornherein bemerken, dafs alle diejenigen basischen Stoffe,
welche sich nizht irgendwie in krystallisierte Form bringen liefsen, der
Unsicherheit der Erkennung und Identifizierung wegen vollig un-
berticksichtigt gelassen wurden.

Nachdem die in verhiltnismifsig grifseren Mengen anftretenden
sechs Alkaloide: Morphin, Codein, Narcein, Thebain, Papaverin und
Narcotin durch die bekannten Methoden villig abgetrennt worden waren,
ergab sich bei der Aufarbeitung der Mutterlangen als erstes Resultat
die Auffindung von Cryptopin, und zwar in weitans griofseren Mengen,
als bisher, namentlich durch die Entdecker T. und H. Smith, ange-

1 Annalen d. Chemie u. Pharm., Bd. 153, p. 47 und desgl. Supplement-
band VII, p. 261 etc.
2 Ich erinnere an das Protopin, von dem Hesse, Annalen, Supplement-
band VIII, p. 320 angiebt, dafs er nur ca. 1,5 g erhielt.
Arch. d. Pharm. XXVIIL Bds, 9. Heft. 28
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nommen worden war. Uber die einschligigen Beobachtungen ist bereits
frither an anderer Stelle! ausfiihrlich berichtet worden. Indem ich auf
diese Abhandlung verweise, will ich jetzt mit der Beschreibung der
weiteren Verarbeitung derjenigen Lauge einsetzen, welche nach Ent-
fernung der Krystalle von salzsaurem Cryptopin erhalten wird.

Dieselbe wird mit Wasser miilsig verdiinnt, auf etwa 600 erwirmt
und unter bestindigem gnten Durchriihren in warmes Wasser eintragen,
in dem sich ein bleibender Uberschufs von Natronlauge befindet. Dabei
scheidet sich cine Menge dunkles Harz ab, welches ich nach Hefse N
nennen will. Die alkalische Losung  wird mit Salzsiure angesiuert,
durch Ammoniak gefiillt, das niedergefallene Harz getrocknet, fein ge-
pulvert, mit Ather vollig extrahiert und darauf der Ather mit Essigsiiure
enthaltendem Wasser abgeschiittelt. Aus dieser Lsung schied sich nach
Verjagung des Athers und gepauer Neutralisierung eine Base aus, die
sich als Narkotin erwies; Lanthopin konnte nicht gefunden werden. Die
weitere Verarbeitung der in Siure gelisten Kirper ergab grofse Mengen
von Laudanin, welches ich als saures oxalsaures Salz reinigte. Aus der
Mutterlauge vom Laudanin konnte trotz umfangreicher Versuche nach
allen moglichen Richtungen nichts Krystallisicrendes isoliert werden,
Codamin war daher nicht vorhanden.

Niheres tliber

Laudanin

wurde bereits a. a. 0.2 mitgeteilt. Ausdriicklich méchte ich nur noch-
mals darauf aufmerksam machen, dafs sich das Laudanin, weil mit
Natronlauge eine losliche Verbindung liefernd, methylieren lifst, sich also
dem Morphium direkt an die Seite stellt. Der Methylkither des Lau-
danins, ein nenes Alkaloid (welches dem auf gleiche Weise aus Morphium
gewonnenen Codein entspricht), ist mit dem Laudanosin nicht identisch.
Schmelzpunkt liegt bei 1130. Niilhere Studien dieser interessanten
Reaktion, welche in analoger Weise vielleicht eine ganze Reihe neuer
Basen darzustellen gestattet, sind bislang nicht gemacht worden.

Bei der weiteren Verarbeitung des oben erhaltenen Niederschlages
N nach den Angaben von Hefse gelang es mir nicht, irgend eine
krystallinische Base zu isolieren. Jedenfalls lag das daran, dals die
harzigen Beimengungen, welche die Krystallisation verhindern und daher

1 Pharm. Journ. and Transact., 111. Serie, No. 899, p. 250.
2 Circular von E. Merck. Jan. 1890, p, 45.
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irgendwie abgetrennt werden miissen, anderer Art waren, als die, mit
denen Helse zu thun hatte. Helse fillt nimlich die Mutterlauge,
welche nach Abscheidung von Morphin, Codein, Narcein, Narcotin,
Papaverin und Thebain erhalten wird, mit einem Uberschufs von
Ammoniak und verarbeitet dann die ammoniakalische Lauge, indem er
sich dabei auf die Thatsache stiitzt, dals die seltneren Alkaloide mehr
oder weniger in Ammoniak lislich sind. Diese wichtige Operation,
welche allerdings den grifsten Teil der harzigen Beimengungen von
vornherein entfernt, erschien mir jedoch aus zweifachem Grunde be-
denklich. Erstens werden dadurch so grofse Harzmengen nieder-
geschlagen, dafs voraussichtlich ein Teil der Alkaloide mechanisch mit
niedergerissen wird, und zweitens ist die Loslichkeit eines Teiles der
hier in Frage kommenden Basen in Ammoniak #Hufserst gering. Ich
hielt es daher fiir angezeigt, diese Operation zu vermeiden, sah mich
aber infolgedessen gezwungen, einen anderen Weg aufzusuchen, nach
dem aus dem Niederschlage N krystallisierende Korper isoliert werden
konnen. Dieser bot sich in der abwechselnden Darstellung der Jodide
und sauren Oxalate.

Der Niederschlag N wurde in wenig Alkohol gelost und mit Ather
versetzt, bis nichts mehr gefillt wird, der Ather filtriert und mit essig-
saurem Wasser ausgeschiittelt. Setzt man zu dieser Lisung Jodkalium
im Uberschufs, so scheiden sich die Alkaloide als Jodide gemengt mit
viel Harz ab. Die klare Mutterlauge, welche so gut wie frei von
Alkaloiden ist, wird nach etwa 24 Stunden abgegossen, das Harz mit
etwas Weingeist aufgeweicht, so dafs es zdhflissig wird und in diesem
Zustande mehrere Tage der Ruhbe iiberlassen. Es krystallisieren grofse
Mengen von Jodiden aus, welche scharf abgeprefst und mit wenig ver-
diinntem Weingeist gewaschen werden. Die zihfllissige Mutterlauge,
welche die Hauptmenge des Harzes enthilt, lieferte trotz mannigfacher
Versuche nichts Krystallisierendes mehr. Sie konnte daher fiir die
fernere Untersuchung um so eher aufser Acht gelassen werden, als ja
alle hier in Frage kommenden Alkaloide krystallisierende, bei einem
Uberschuls von Jodkalium in Wasser und verdiinntem Weingeist ziemlich
schwer losliche Jodide geben.

Diese Jodide wurden nun in die freien Basen iibergefiihrt, und
letztere mittels Salzsiiure zu einer konzentrierten Fliissigkeit gelost.
Nach Zumischung eines gleichen Volumens Weingeist und Versetzen
mit alkoholischem Ammoniak bis zur stark alkalischen Reaktion beginnen

28 ¢
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sich bald hiibsche Mengen von kleinen Krystallen abzuscheiden, welche
nach einigen Tagen abgetrennt wurden. Wie sich spiter herausstellte,
bestanden diese Krystalle im wesentlichen aus einem Gemenge von
Protopin und einer noch niher zu beschreibenden neuen Base. Ich lasse
dieselben vorliufiz aufser Acht und kehre zur weiteren Verarbeitung
der Mutterlauge zuriick, Aus dem oben Gesagten geht hervor, dafs
die in derselben enthaltenen Alkaloide schon in verdiinntem Weingeist
leicht loslich sein miissen. Man versetzt die Losung mit viel Ather,
filtriert, schiittelt den Ather mit Oxalsiure enthaltendem Wasser aus,
dampft die wisserige Fliissigkeit ziemlich stark ein und setzt noch so
viel Oxalsiiure zu, als zur Bildung von sauren Oxalaten notig ist. Nach
24 Stunden hatte sich eine geringe Menge von harten Krystallen
abgeschieden, welche sich als ein Gemisch von Protopin- mit etwas
Cryptopinbioxalat erwiesen. Die Mutterlauge gab, mit Jodkalinm versetzt,
schwer losliches Jodid, welches sich durch Umkrystallisieren aus Wasser
reinigen liefs. Die daraus gewonnene freie Base wurde in Ather gelist,
der Ather mit kohlensaurem Kalium entwiissert, filtriert, auf ein geringes
Volumen gebracht und einen Tag der Ruhe iiberlassen. Geringe noch
vorhandene Mengen von Cryptopin, Protopin und Tritopin scheiden sich
dabei vollstiindig ab, die Mutterlauge liefert nach weiterer Konzentration

Laudanosin,

welches durch Umkrystallisieren aus Petrolither leicht vollig rein
erhalten wird. Die nihere Untersuchung der Eigenschaften ergab gute
Ubereinstimmung mit den Angaben, welche von He (se gemacht wurden.
Smp. 890 (etwa 30 vorher beginnt die Substanz zusammenzubacken).
In Alkohol und Ather ist es sehr leicht lislich und krystallisiert aus
Petroldther in feinen, weilsen, meist zu Rosetten gruppierten Nédelchen.
Charakteristisch ist die Reaktion mit konzentrierter Schwefelsiure. Ich
bemerke hierbei, dals die benutzte Schwefelsiure den Vorschriften der
Pharm. Germ. II véllig entsprach, die blane Codeinreaktion nicht lieferte,
also eisenoxydfrei war, mit Morph. hydrochloric. puriss. dagegen eine
schwache Rosafirbung lieferte. Es scheinen mir demnach noch andere
nicht nachweisbare Mengen von fremden Stoffen aufser Eisenoxyd oder
Salpetersiure die Alkaloidreaktionen zu beeintrichtigen, woraus sich die
geringe Differenz mit den Beobachtungen von Helse erklirt. Es empfiehlt
sich iiberhaupt, um einheitlicte Resultate zu erzielen, eine oft durch-
gepriifte Schwefelsiure spezie'l fiir die Farbenreaktionen zuriickzustellen.
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Wirft man nicht zu wenig Laudanosin in reine Schwefelstiure, so
bleibt dieselbe zunichst farblos, beim Zerdriicken aber stellt sich eine
Rosafiirbung ein, welche beim Erwirmen in ein schwaches Griin und
beim Verdampfen der Schwefelsiure in Dunkelviolett mit schmutzig
rotlichem Stich ibergeht. Verdiinnt man mit Wasser oder lifst stehen,
bis die Schwefelsiure Wasser angezogen hat, so findet ein Wechsel
nach Rotbraun statt.

Die Mutterlauge von der ersten Krystallisation des Laudanosins
enthilt zwar noch basische Korper, Hydrocotarnin aber konnte nicht
isoliert werden.

Ich kehre nun zu der krystallinischen Abscheidung zuriick, welche,
wie ich schon erwiihnte, ein Gemenge von Protopin und einer neuen
Base ist. Dieselbe wurde in das saure Oxalat tibergefiihrt. Die sich
absetzenden harten Krystalle erwiesen sich, nochmals aus heifsem ‘Wasser
umkrystallisiert, als reines Protopinbioxalat.

Néheres iiber
Protopin

siehe a. a. 0.1 Erwihnen mochte ich hier nochmals, dafs Hefse blofs
1,5 g in den Hinden gehabt hat, so dafs er nur zwei Kohlenstoff- und
‘Wasserstoffbestimmungen sowie die Apalyse des Platinchloriddoppelsalzes
ausfiihren konnte. Weitere Untersuchungen dieser Base, welche viele
gut krystallisierende Salze liefert, diirften daher von Interesse sein.

Beide Laugen vom Protopinbioxalat wurden vereinigt mit Tierkohle
entfirbt und unter Zusatz von Weingeist krystallinisch gefillt. Mittels
4 Teilen Wasser und Oxalsfiure verwandelt man das trockene Pricipitat
(1 Teil) in Bioxalatlssung, lifst 8 bis 4 Stunden stehen und filtriert
die geringe Abscheidung von harten kirnigen Krystallen ab. (Die
daraus isolierte freie Base schmilzt bei 2070, scheint mir ein Glemenge
von Protopin mit etwas Cryptopin zu sein.)

Die Mutterlauge von den harten Krystallen beginnt nach lingerer
Zeit feine, federartig verfilzte Krystalle zu bilden, welche bald die
ganze Fltissigkeit erfillen. Dieselben sind das saure oxalsaure Salz
einer neuen Base. In der Mutterlauge ist nichts Fremdes mehr geltst,
da das Alkaloid aus dem Bioxalat wie aus der Lange sich vollig gleich
verhilt.

1 Circular von E. Merck., Jan. 1890, p. b4.
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Was zunichst den Namen dieser neuen Base anlangt, so sei er-
wihnt, dafs ich sie Deuteropin genannt haben wiirde, wenn diese Be-
zeichnung nicht schon von Helse fiir eine neben dem Cryptopin ver-
mutete, bis jetzt allerdings noch nicht gefundene Base in Anspruch
genommen worden wire. Da aber das neue Alkaloid infolge seines
Verhaltens dieser vermutete Korper nicht sein kann, so will ich, um
Verwechselungen vorzubeugen, den Namen Tritopin wihlen, wodurch
dann gleichzeitig angedeutet werden soll, dafs die Base bei der Dar-
stellung neben dem Protopin erhalten wird.

Tritopin

ist im Opium in noch geringeren Mengen als das Protopin enthalten.
Leicht 1oslich in Chloroform, schwierig in Ather. Krystallisiert aus
Alkohol in schon ausgebildeten, durchsichtigen Prismen. 1 Teil erfordert
zur Losung etwa 40 Teile kochenden absoluten Alkohols. Durch ein-
malige Krystallisation aus Alkohol waren die aus dem Bioxalat sowohl
als auch aus der Mutterlange erhaltenen Fillungen vollig rein. Spuren
von etwa noch vorhandenem Protopin bleiben dabei in der Mutterlauge.
Das Tritopin schmilzt unzersetzt bei 1820 C. Zur villigen Klarstellung:
der einschligigen Verhiltnisse will ich hier einige Hauptunterscheidungs-
merkmale von den ibrigen seltenen Opiumbasen anfiihren.

Unterschied von Cryptopin und Protopin,

Ich kniipfe hierbei an ein Verhalten an, welches schon Helse zur
Unterscheidung von Cryptopin und Protopin beschrieben hat und welches
sich anch fiir das Tritopin ganz charakteristisch gestaltet. Alle drei
Basen sind im krystallisierten Zustande in Ather schwer, im amorphen
Zustand dagegen leicht 1oslich. Versetzt man eine wiisserige Salzlosung
eines der drei Alkaloide mit Ammoniak, so entsteht zuniichst eine
amorphe Fillung, welche sich sofort mit Ather geschiittelt leicht in
demselben auflsst. In dem Malse nun aber, in dem sich die amorphe
Modifikation in die krystallisierte umwandelt, beginnt das Alkaloid aus
dem Ather auszukrystallisieren. Man gielst daher den Ather nach
dem Anusschiitteln rasch ab, um ihn von der wiisserigen Fliissigkeit zu
trennen und findet dann, dafs das Cryptopin in kleinen, durchsichtigen
Rhombotdern, das Protopin in undurchsichtigen, kugeligen Warzen, das
Tritopin in durchsichtigen, nadelartigen Blittchen krystallisiert. Dieses
Verhalten gestattet sogar alle drei Alkaloide neben einander zu erkennen.
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Ich fand auf diese Weise die Spur Protopin in dem ersten Pricipitat
von Tritopin, die sich sonst nicht nachweisen liefs. Eine grifsere Menge
(2 g) Tritopin wurde in ca. 200 g Ather geldst und krystallisieren
gelassen. Nachher wurde der Ather abgegossen und auf ein geringes
Volumen gebracht, worauf aufs neue eine Krystallisation erfolgte, und
zwar waren jetzt zwischen den durchsichtigen Tritopinkrystallen einige
kleine undurchsichtige Warzen von Protopin zu erkennen.

Einen weiteren Unterschied des Tritopins von Cryptopin und Pro-
topin bildet neben den verschiedenen Schmelzpunkten und dem spiter
zu behandelnden, vollig abweichenden Verhalten der Salze die Reaktion
mit Schwefelsiiure. Wirft man einen Tritopinkrystall in reine konzentrierte
Schwefelsdure, so bleibt er im Gegensatz zu Cryptopin und Protopin
zuniichst vollig farblos, erst beim Zerdriicken mittels Glasstabes und
allmghlicher Lsung stellt sich eine Rosafirbung der Stiure ein. Dieselbe
wird beim Erwiirmen smaragdgriin, beim stiirkeren Erwérmen indigoblan,
zuletzt beim Verdampfen der Schwefelsiiure intensiv dunkelblan. Lifst
man stehen, so geht das Blau durch Wasseraufnahme der S#ure in
Rotbraun tiber. Man erhilt dieses Rotbraun anch sofort, wenn man
die S#ure in wenig Wasser eintriigt. Ich verweise hier ausdriicklich
auf die entsprechende Reaktion des Laudanosins. Dieselbe ist namentlich
in ihrem Anfang wie dem Ende mit der des Tritopins identisch. Der
einzige Unterschied besteht darin, dafs bei starker Hitze der Farbenton
des Tritopins dunkelblau ist, wogegen das Laudanosin eine mehr
schmutzig violette und weniger intensive Firbung liefert. Ich komme
auf dieses analoge Verhalten beider Basen nochmals zuriick, hier will
ich noch einige Unterschiede zwischen beiden besonders hervorheben.
Das Laudanosin ist in Alkohol uud Ather sehr leicht 16slich, Tritopin
dagegen sehr schwer und in Petroleumiither so gut wie unldslich.
Ferner krystallisiert Laudanosin in leichten Nadeln, Tritopin in derben
schweren Prismen; die Differenz der Schmelzpunkte betriigt beinahe 1000

Das Tritopin ist aus Salzlésungen durch Ammoniak vollstindig fillbar
und im Uberschufs des Fillungsmittels unloslich. Aus sehr verdiinnten
heifsen Lisungen fillt es in Form von kurzen Nidelchen, aus kon-
zentrierten Losungen wird es als amorphes Harz, das sich aber bald in
ein Krystallpulver umwandelt, niedergeschlagen. Man kann auch auns
konzentrierten Losungen sofort krystallinische Fillung erhalten, wenn
man etwas Alkohol zumischt. Soda und Atznatron scheiden die Base
zunschst amorph ab. Setzt man einen Uberschufs von Atznatron zu
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und verdiinnt mit viel Wasser, so lost sich die Fallung wieder auf.
Desgleichen erhilt man eine klare Ldésung, wenn man von vornherein
einen kleinen Uberschufs von Natronlauge zufiigt, grolser Uberschufs
von Natronlauge jedoch giebt eine olige Fillung, die vielleicht eine
Verbindung von Tritopin mit Natronlauge ist. Das Tritopin ist daher
in Natronlauge 1oslich, stellt sich somit dem Morphium und Laudanin
an die Seite. Wie aus dem friiher Gesagten hervorgeht, wurde es
jedoch nicht neben dem Laudanin, sondern in dem in Natronlauge un-
loslichen Harz gefunden, jedenfalls, weil der von vornherein angewandte
Uberschufs von Atzlauge geniigend war, um es in Gestalt einer Ver-
bindung mit Natronhydrat niederzuschlagen. Von Laudanin unterscheidet
es sich namentlich dadurch, dafs es mit Natronlauge keine krystallisierende
Verbindung liefert, anlserdem betrigt die Differenz der Schmelzpunkte 160.
Das Verhalten gegen Schwefelsiure jedoch lifst anch zwischen Laudanin
und Tritopin einen nahen Zusammenhang vermuten.

Aus den spiter angefiihrten Analysen des Platinchloriddoppelsalzes
geht hervor, dafs das Molekulargewicht des Tritopins etwa 350 oder,
wenn die Basis zweistiurig ist, etwa 700 sein mufs. Die Elementar-
analysen gaben Zahlen, welche gut auf C, Hy,NOsy, einsiurig resp.
CyoHgyNoO; zweisdiurig stimmen. Allenfalls kénnte noch die Formel
CyHyyNO; + 1/, aq. in Betracht kommen. Es galt daher, nachzuweisen,
ob das Alkaloid Krystallwasser enthilt oder nicht. Zu diesem Zweck
wurde die Base zuntichst bei 1000 und dann bei 1050 drei Stunden erwiirmt,
aufser geringer Briunung trat jedoch keine Verinderung im Gewicht
ein. 0,3 g wurden dann in einem mittels Uhrglas bedeckten gewogenen
Becherglase geschmolzen (Schmelzp. 1820), doch zeigte sich nachher
absolut keine Grewichtsabnahme. Die Substanz war unzersetzt, sie schmolz,
direkt oderaus Alkohol umkrystallisiert, genau wieder bei 1820, Das Tritopin
enthilt daher kein Krystallwasser, seine Formel ist C;oHz4NoO-, wie sich aus
den weiteren Untersuchungen ergeben wird, ist ey eine zweisiurige Basis.

Da es etwas schwer verbrennliche Kohle hinterlilst, so ist es ratsam,
die Verbrennung nicht im Schiffchen, sondern durch direktes Mischen
mit fein gepulvertem Material zu bewerkstelligen. I und IT waren im
Platinschiffchen verbrannt worden.

A 1 .
Es ergaben: natyse

I. 0,1636 g Substanz 0,1150 g Hy0 und 0,4298 g COa.
0. 02039 g » 0,1475 ¢ H,0 , 0,5358 g CO,.
. 02242 ¢ " 0,1581 g Hy,0 ,, 05912 g CO,.
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1IV. 0,1893 g Substanz 0,1336 g HyO und 0,5011 g COs.
V. 0,1238 ¢ ,, 0,0906 g H,0 ., 0,3320 g COq.
VI. 0,1632 ¢ » neutralisierten, mit Natronkalk verbrannt,
4,7 ccm Y/y-Normalsalzsiure = 0,006568 g N.
VII. 0,2503 g Substanz gaben, mit Natronkalk verbrannt, und in
Platinsalmiak iibergefithrt 0,0734 g Pt.

Berechnet auf:

CyeHzgNoO4 I II. I IV. V. VI VI
Cys =504 = 72,20 71,65 7166 7190 72,19 7197 — —
Hy= bHt= 7,73 779 804 783 784 800 — —

Gefunden:

Ne = 28= 4,03 —_ — — — — 4,03 416
0, =112 =16,04 — — — — _ = -
698 100,00

‘Wie ich schon frither erwihnte, ist die Reaktion des Tritopins mit
Schwefelsiiure, mit der des Laudanosins so gut wie identisch, es wire
daher wohl miglich, dals beide Basen in einem innigen Zusammenhang
stehen. Laudanosin hat nach Hefse die Formel CyHypyNO,.

Co HyNO4
CoyHyyNOg4

Vielleicht ist das Tritopin als ein Desoxylaudanosin in dem Sinne
aufzufassen, dals durch Austritt von einem Atom Sauerstoff aus zwei
Molekiilen Laudanosin das Tritopin hervorgeht.

Es wiire jedenfalls sehr interessant, diese Verhiltnisse niher zu
erforschen, vielleicht lassen sich die beiden Alkaloide durch Redyktion
resp. Oxydation in einander iiberfiithren.

‘Wie dem auch sei, so geht aus den gefundenen Daten sowohl, als
auch namentlich den Reaktionen mit Schwefelsiure hervor, dafs Lau-
danin, Tritopin und Laudanosin in einem nahen Zusammenhang stehen.1

Das Tritopin ist eine starke Base, welche Mineralséiuren neutralisiert.
Die Salze sind meist in Wasser und Weingeist sehr leicht 1§slich.

Salzsaures Tritopin ist in Wasser und Weingeist sehr leicht
loslich; durch Ather wird es aus der weingeistigen Losung harzig
gefillt. Dies ist ein weiterer Unterschied von Cryptopin und Protopin
und einer der Hauptgriinde, warum das Alkaloid nicht das von Heflse
vermutete Deuteropin sein kann.2 Die salzsauren Salze von Cryptopin

} — 0 = CyHyNpOr.

1 Der kiinstlich dargestellte Methylither des Laudanins (Sp. 1139)
gibt mit Schwefelsiiure eine analoge Reaktion.

2 Ein zweiter Grund ist der, dafs die vermutete Base kohlenstoffiirmer
sein miifste als das Cryptopin, Tritopin aber ist noch um 4 Proz. reicher.
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und Protopin sind in kaltem Wasser schwer loslich, durch einmaliges
Unmkrystallisieren aus Wasser 14fst sich daher das Tritopin leicht
abtrennen.

Salzsaures Tritopin-Platinchlorid wird in gelben Flocken
erhalten, wenn man salzsaures Tritopin in wisseriger Lisung mit Platin-
chlorid versetzt. Die Losungen miissen kalt und ziemlich verdtinnt
zusammengebracht werden, da sonst Zusammenbacken des Nieder-
schlages erfolgt. Dieser ist in kaltem Wasser nicht vollig unlgslich.
Da die Analyse dieser Verbindung fiir das Erkennen des Molekular-
gewichtes des Tritopins von grifster Wichtigkeit ist, so habe ich zur
Untersuchung Priiparate von drei verschiedenen Darstellungen benutzt.
Dieselben wurden bei 1000 bis zur Gewichtskonstanz getrocknet. Weit
tiber 1000 erhitzt schmilzt das Doppelsalz unter gleichzeitig -ein-
tretender Zersetzung.

Es ergaben:

1. 0,1910 g Substanz 0,0340 g Pt.
II. 0,1828 g Substanz 0,0324 g Pt.
II1. 0,1532 g Substanz 0,0274 g Pt.

Berechnet fiir Gefunden:
CgpHgyN20,2HCI, PtCly: I. II. III1.
Pt=117,78 17,80 17,72 17,90

Analyse II diente zugleich zur Wasserbestimmung:

0,1946 g lufttrockne Substanz verloren, bis zur Gewichtskonstanz
getrocknet, 0,0118 g und hinterliefsen 0,0324 g Pt.

Berechnet fiir

CysHzsNy07.2HCL. PtC, + daq : Gefunden:
Pt — 16,69 Proz. — 16,65
4aq = 6,09 Proz. = 6,06

Salzsaures Tritopin-Goldchlorid wird als amorpher, rot-
brauner Niederschlag erhalten. Schon beim schwachen Erwirmen mit
Wasser tritt durch Reduktion zu Gold villige Zersetzung des Gold-
doppelsalzes ein, welches daher fiir die Analyse ungeeignet ist.

Bromwasserstoffsaures Tritopin. In Wasser und Weingeist
ziemlich leicht loslich, liefs sich nicht in analysierbare Form bringen.

Jodwasserstoffsaures Tritopin, CpH,NyO,.2HT 4 4H,0.
Vermischt man die Losung der Basis in Essigsiiure mit Jodkaliumlssung,
so fillt das Jodid amorph aus, wandelt sich aber allmihlich in ein
Krystallpulver um. Verfihrt man mit dem Jodkaliumzusatz vorsichtig,
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80 dafs die urspriinglich auftretende Triibung eben noch verschwindet,
so krystallisiert das Salz unter bestindigem Reiben der Glaswinde nach
einiger Zeit aus, unter dem Mikroskop als ein Haufwerk von Prismen
erscheinend. Die Krystalle miissen rasch von der Mutterlauge getrennt
werden, da sie sich sonst gelb firben. In kaltem Wasser schwer, in heilsem
leicht, in Alkohol schon in der Kilte ziemlich leicht loslich. Man
reinigt das Salz durch Umkrystallisieren aus heilsem Wasser oder
dadurch dafs man eine kopzentrierte alkoholische Lisung mit Wasser
versetzt, worauf unter bestindigem Reiben der Glaswiinde ein grofser
Teil des Salzes auskrystallisiert.

Analyse der lufttrockenen Substanz. Das Salz beginnt
schon durch Trocknen bei etwa 80° gelb zu werden und zusammenzu-
sintern. Die so zusammengebackene Masse giebt den Rest des Krystall-
wassers nur sehr schwierig ab. Man thut daher gut, die Substanz bei
105° etwa 4 Stunden zu trocknen, wodurch sie beinahe zusammen-
geschmolzen ist, wigt, pulvert sie aufs neue, wigt wieder, berechnet,
wie viel urspriinglicher Substanz diese Menge entspricht und trocknet
schliefslich abermals 3 Stunden bei 1059 wodurch wieder Zusammen-
schmelzen erfolgt. Ich erhielt so aus

1. 0,3121 g aus Wasser umkrystallisierter Substanz 0,0223 g Ver-
lust und 0,1435 g AgJ;

II. 0,2224 g aus Weingeistwasser umkrystallisierter Substanz ergaben
0,1034 g AgJ.

Berechnet fiir Gefunden:
CyeHyy N0, 2HT 4 4 H0: I II.
23 =24,75 Proz. 24,36 25,08
4H,0 = 7,02 , 7,14

Salpetersaures und essigsaures Tritopin sind in Wasser
ungemein leicht lgslich.

Schwefelsaures Tritopin ist ebenfalls sehr leicht loslich in
Wasser. Setzt man zur wisserigen Losung Kaliumdichromat, so fallen
amorphe, rotbraune Flocken aus, die sich jedoch leicht zu einem Harz
zusammenballen.

Saures oxalsaures Tritopin. Wie aus dem frither Gesagten
hervorgeht, wurde das Tritopin in Gestalt dieses Salzes zuerst gefunden.
Dasselbe unterscheidet sich sehr wesentlich von den entsprechenden
Cryptopin- und Protopinsalzen. Letztere sind kornig und in Kkaltem
Wasser sehr schwer loslich. Dieses bildet feine, seidenartig verfilzte
Niidelchen, welche in Wasser sehr leicht loslich sind. Ubersittigte
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Losungen des Salzes gelatinieren bisweilen, doch erfolgt bald Umwand-
lung in Krystalle.

Analyse der lufttrockenen Substanz Schon bei etwa 600
gehen zwei Molekiille Wasser weg, doch auch bei dieser Temperatur fingt
das Salz an, beim lingeren Trocknen die beiden anderen Molekiile zu
verlieren, wodurch die Substanz allmihlich eine schwache Gelbfirbung
annimmt. Da das Salz bei hoherer Temperatur zusammensintert, so thut
man gut, erst bei etwa 60° 3 Stunden und dann bis zur Gewichtskonstanz
bei 105° zu trocknen. Nochmaliges Pulvern, wie beim Jodid, ist hier
jedoch nicht nétig.

1. 0,3002 g Substanz verloren, bis zur Gewichtskonstanz bei 105°
getrocknet, 0,0231 g;

IT. 0,3116 g gaben 0,0366 g CaO;

II1. 0,5348 g gaben, mit Ammoniak gefillt, 0,3920 g freie Basis. Die
ammoniakalische Lauge wurde nicht beriicksichtigt, da sich mit Chloro-
form ein nur ganz minimaler Riickstand entziehen liefs, der nicht
krystallisierte.

Berechnet fiir Gefunden :
CyaH54No07 2 CoHy04 4+ 4H0: I 1I. II11.
C42H54N207 = 73,47 -_ —_— 73,29
2C,H 0, =1894 18,88 — —
4 H,0 = 7,58 — 7,69 —_

Falst man nun alle Resultate zusammen, so ergiebt sich, dafs es
mir gelungen ist, elf krystallisierende Alkaloide aus dem Opium
in grofseren, zur umfassenden Untersuchung gentigenden Mengen abzu-
scheiden, und zwar Morphin, Codein, Narcein, Narcotin,
Papaverin, Thebain, Cryptopin, Laudanin, Protopin, Lauda-
nosin und Tritopin. Insoweit kann ich dempach die Resultate
Heflse's bestiitigen resp. erweitern. Damit soll jedoch nicht gesagt sein,
dals diejenigen Alkaloide, die ich im Gegensatz zu Helse nicht gefunden
habe, im Opium iiberhaupt nicht existieren, die Entscheidung dieser
Frage mochte ich ansdriicklich weiteren Studien tiberlassen wissen. An
dieser Stelle will ich jedoch hervorheben, dafs nach den Operationen,
die mit den Riickstiinden vorgenommen wurden, von den seltenen Al-
kaloiden nahezu quantitativ nur diejenigen gefunden werden konnten,
welche starke Basen sind. Es ist also immerhin moglich, dafs Lanthopin,
als schwache Base, sich der Auffindung entziehen konnte. Von Meco-
nidin, als einer nicht krystallisierenden Base, habe ich iiberhaupt von
vornherein abgesehen, Codamin und Hydrocotarnin dagegen, welche
Helse als krystallisierende, starke Basen beschreibt, scheinen in den
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von mir verarbeiteten Opiumriickstinden nicht zugegen gewesen
zu sein.

‘Weiter unten wird noch gezeigt werden, dafs das Verhiltnis der
seltenen Basen untereinander kein konstantes ist, es wire daher immer-
hin denkbar, dafs gewisse Stoffe in manchen Opiumsorten nur in ganz
minimalen Mengen vorhanden sind, unter Umstéinden aber auch ginzlich
darin fehlen.

Uber den Prozentgehalt der gefundenen Basen kann ich keine, auch
nur annihernd sichere Apgaben machen, dagegen mochte ich das
gefundene Verhiltnis der Basen untereinander anfithren. Darnach erhielt
ich, die Menge des Laudanosins als 1 angenommen:

Laudanosin 1,
Tritopin 2,
Protopin 3,5
Laudanin 20,
Cryptopin 70.

Hefse fand auf 1 g Protopin 53 g Cryptopin, woraus im Vergleich
mit den von mir gefundenen Zahlen zur Geniige erhellt, dafs diese
Verhiiltnisse keiner konstanten Gesetzmilsigkeit unterliegen. So lange
daher nicht abgeschlossene Versuche mit einer ganz bestimmten Opium-
sorte vorliegen, ist es nicht moglich, dasVorkommen der seltenen Alkaloide
durch Prozentzahlen zu fixieren. Hieran anschlie(send mochte ich nicht
unerwihnt lassen, dafs bei einer zweiten Aufarbeitung von Riickstéinden
erheblich weniger (etwa 1/5) Cryptopin erhalten wurde, als bei derjenigen,
welche aus 5000 englischen Pfund Opium 3 Pfund rohes salzsaures
Cryptopin (entsprechend etwa 20 ozs. an reinem Priparat) lieferte.l

Zum Schlulfs ist es mir eine angenehme Pflicht, der Firma E. Merck,
Darmstadt, mit deren Material und in deren Laboratorium ich die vor-
stehenden Untersuchungen ausgefiihrt habe, hierfiir an dieser Stelle
meinen verbindlichsten Dank abzustatten.

Darmstadt, den 18. Juli 1890.

1 cfr. Pharm. Journ. and Transact. III. Ser. No. 899, p. 252.




