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hidrátvíz sűrűségének m egváltozása az ion  körül, 
am elyet a ß  érték jellem ezh et, továbbá a hidrátok  
egymás k ö zö tti illeszkedésének lazasága, am elyet 
az a érték jellem ez, összefüggésben van a v ízm ole
kulák k özött felszakadt hidrogénhidak szám ával, 
ami viszont energetikai adatokból m egbecsülhető.

M indenképpen érdem esnek látszik teh á t az 
elektrolitoldatok sűrűségére és egyéb tu lajdonsá
gaira vonatkozó  vizsgálatok egybevetése s a sűrű
ség koncentrációfüggésének tanulm ányozásakor  
felvetődött kérdések más k ísérleti m ódszerek alap
ján történő további v izsgálata .

Béress Béláné, Boódor Zollánné, Sz. Botka Ilona, Déri 
Márta, Dobos Dezső, Fézler Gyula, Giber János, Tamás 
József, Vértes Attila  és Zöld Ernő  n u m eriku s szá m ítá so k k a l, 
ille tv e  n é h á n y  e lek tro lit  s ű r ű s é g — k o n cen tráció  fü g g v é n y é 
n ek  k ísér le ti m e g h a tá ro z á sá v a l h o zzá já ru lta k  e ta n u lm á n y  
lé tre jö ttéh ez . F o g a d já k  ezér t a szerző h á lás k ö szö n eté t .

Összefoglalás

1. M iként már 1957-ben publikáltuk2, a kom p
lexeket nem  képező erős elektrolitok töm ényebb  
vizes oldatának sűrűsége széles koncentrációtar
tom ányban és ugyancsak n a g y  hőfokintervallum 
ban azonos alakú em pirikus képlettel írható le:

s  =  p 0  +  a  -|- y  e — e In e

am elyben az a , ß, y  állandók az elektrolit anyagi 
m inőségétől és a hőm érséklettől függenek.

2. K özöljük az a, ß, y  állandók értékét az alkáli- 
-halogenidek, a halogén-hidrogének, a nátrium - 
-hidroxid és a kálium -hidroxid 0, 25 és 50 C°-os 
vizes oldatára vonatkozóan.

3. M egállapítjuk, hogy ez állandók közül ß  és 
y  az egyes ionokra eső tagok b ól additive tevődik  
össze, m indhárom  hőfokon.

4. Ism ertetünk egy elképzelést a töm ényebb  
vizes elektrolitoldatok szerkezetére; s az ezzel kap
csolatos szám ítások leh etővé té te le  céljából javaso
lunk egy egyszerűsített m od ellt ezen elképzelés 
alapján.

5. A m odell alapján te t t  m egfontolások és elvég
zett szám ítások révén fiz ik a i értelm ezést nyer az
1 . pontban ism ertetett em pirikus képlet három  
állandója.

Az a állandó mértéke annak, hogy m ennyire  
szorosan, ille tv e  lazán illeszkednek  egym áshoz az 
ionhidrátok az oldatban.

A ß  állandó pedig azt je llem zi, hogy m ennyire 
növekszik m eg , illetve csökken  a víz sűrűsége az 
ion környezetében az elektrosztrikció k övetk ezté
ben.

6 . A  modell alapján — az ism erte tett em piri
kus k ép let felhasználásával —• szám ításokat v ég ez 
tü n k  annak m eghatározására, h o g y  az egyes alkáli- 
és halogénionokat h á n y  vízm olekula  koordinálja, 
s m ilyen  a vízm olekulák sűrűségeloszlása a h idrát - 
burokban.

Studies on the structure o f  aqueous ion ic  
so lu tions by analysis o f  the density  against m o la 
rity curves. S. Lengyel

1. As in 1957 already p u b lish ed 2, the d en 
s ity  o f  concentrated aquetus so lu tion s of strong  
e lectro ly tes not form ing com plexes as a function  
c f  m olarity  can be expressed b y  the sim ple  
em pirical formida

s  =  g 0  -f- a -f- yc — ßc In c

b ein g  valid  in a w id e concentration  and tem p e
rature range. The empirical con stan ts depend on  
th e  nature of the electrolyte and on tem perature.

2 . The values o f  a, ß and y  are published for  
th e  halides of hydrogen  (with th e  exception  of 
h ydrogen  fluoride) and the a lk a li m etals and  
sod ium  and potassium  hvdroxide a t 0 °, 25° and  
50° C.

3 . The con stan ts ß  and y  are found to  be 
lin early  com posed o f terms characteristic of th e  
ind iv id u al ionic species at all th e  tem peratures 
m en tion ed  in 2 .

4 . A picture is suggested for the structure  
of concentrated aqueous ionic so lu tion s and as 
a basis for relating calculations a sim plified  
m odel is used.

5. B y the considerations and  calculations 
based  on this m odel the p h ysica l m eaning of 
the constants o f th e  empirical form ula is e x 
p la ined .

T he constant a characterizes th e  density o f  
the packing of th e  ionic hyd rates and ß th e  
d en sity  change o f w ater in the hydration  shells.

6 . On the basis of the m odel and by use  
of th e  m entioned em pirical re la tio n  the w ater  
coordination  of th e  ions and th e  d en sity  d istri
b u tion  o f water around the ions w ere calculated  
for th e  aqueous solutions of th e  a lkali and h a 
logen  ions at 0°, 25° and 50° C.

B u d a p e s t ,  E ö tv ö s  L o rá n d  T u d o m á n y e g y e te m  F iz ik a i-  
K é m ia i és R ad io ló g ia i T a n szék e ,

A  M agyar T u d o m á n y o s  A k a d é m ia  E lek tro k ém ia i 
K u ta tó  C soportja.

É r k e z e tt :  1962. IV . 24 .

A  m o r f i n  é s  k o d e i n  n i t r o s z á r i n a z é k a i r ó l
B O G N Á R  R E Z S Ő  és D . G A Á L  G Y Ö R G Y *

A m orfint a Rasmussen szerinti1  polarográfiás 
m eghatározáshoz a következőképpen készítik  elő: 
a morfin sósavas oldatához h ű tés közben nátrium - 
nitritet adnak, majd n éh án y  percnyi állás után

* A  d o lg o z a t  eg y es rész lete i D. Gaál György d o k to r i disz- 
szertá c ió já n a k  r é sz é t  kép ezték . A  d isszertáció  b ea d á sá n a k  
id ő p o n tja  1958 . m árc. 1.

az o ld a to t kálilúggal m eglúgosítják . Az így  nyert 
sö tétvörös oldatot polarografálják. E  módszer le 
írásánál Rasmussen  az előkészítés során  keletkezett 
v eg y ü le te t  m int 2 -nitrozo-m orfint em líti.

1 H . B. Rasjnussen é s  m un k a tá rsa i: D a n s k  T id ssk rift for  
F a r m a c i K o p p en h á g a , 1 9 4 5 . 41.; Ib id . 1 9 4 8 . 201.; A n n . 
P h a r m . F ra n ça ise , 10. 6 9 3 . 1952.
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W ieland  és Kappelmeier2  a következő m ódszert 
adják m eg az ún. 2 -nitrozo-m orfin nátrium sójá
nak előállítására: m orfin-klórhidrát v izes szusz
penziójába jéghűtés k özb en  nitrózus gázokat ve
zetnek, és a szám ított sú lyszaporulat elérése után  
nátrium -hidroxiddal lú go sítjá k  az o ld a to t, majd 
a k iváló  gránátvörös nátrium sót preparálják. 
Ebből a b áz ist ecetsavval szabadítják fe l. A zt állít
ják, h o g y  a Mayer á lta l 2 3  4 m ár korábban hasonló  
úton előá llíto tt v eg y ü le t nem  nitrozo-m orfin, 
hanem valószínűleg m orfin-n itrit.

Ochiai és Nakamura 4  szerint a W ieland  és 
Kappelmeier által e lő á llíto tt  vegyidet n em  adja 
a Lieberm an-féle nitrozoreakciót, savanyú  kálium - 
-jodid-oldatbólnem  szab ad ít fel 
jódot, és analitikai adatai is  in 
kább n itro  volta m ellett szó l
nak. összehason lító  k ísér letek  
és elm életi meggondolások a la p 
ján levezetik  azt a fe ltev ésü k et, 
hogy a nitrocsoport a 2 -es h e ly 
zetet fog la lja  el.

E zeknek  az irodalm i ad a 
toknak az ismeretében k ezd tü k  
meg vizsgálatainkat a kérdés  
tisztázása  céljából. E lsősorban  
azt igyekeztünk m egállap ítan i, 
hogy a morfin polarográfiás  
m eghatározásánál tu la jd o n 
képpen m ilyen veg y ü le te t po- 
larogr. fa lunk . M egpróbáltuk a 
m eghatározásra való elők észítés  
során k eletk ező  v eg y ü le te t k i
preparálni, de a m eghatározás
nál haszn á lt híg oldatból ez  nem  
sikerült. V iszont sikerült a sz in 
tézis töm ényebb oldatban  a k ö
vetkezőképpen: m orfin -k lór
hidrát sósavas szuszpenziójába  
hűtés közben  nátrium -nitritet- 
csep egtetve  sárga színű sósavas  
sót, m ajd ebből nátrium -hidroxiddal eg y  gránát
vörös nátrium sót tu d tu n k  előállítani. E z  a vegyü 
let hasonló  tu lajdonságokat m utatott a Wieland 
és Kappelmeier á lta l előállított vegyü lette l. 
Szárm azékaik is azonosaknak b izonyu ltak .

W ieland  és K appelm eier szerint e lő á llíto tt v e 
gyület klórhidrátja 200 C°-nál barnul és 248 C°- 
nál b om lik . Az ism erte te tt módon álta lunk elő
állított 2 -nitro-m orfin-klórhidrát hasonlóképpen  
viselk ed ik , de 243 C °-n á l már m inden  esetben  
elbom lott.

A 2-nitro-m orfin-klórhidrátból am m óniával fel
szab ad íto tt bázis forró alkoholból k ristá lyosítható  
sötét narancsvörös tű k  alakjában (op.: 225 C° 
bom lás közben).

A 2-nitro-m orfin-nátrium  gránátvörös kristá
lyos v eg y ü le t, m agasabb hőm érsékleten m egfeke
ted ik  és 300 C°-on m ég  nem  olvad m eg.

P reparatív  m ódszerrel beb izonyítottuk , hogy  
az így  k ap ott vegyület n em  nitrozo-, hanem  nitro-

2  H . Wieland und  P. Kappelmeier: A n n ., 382. 306. 1911.
3  E. L. Mayer : B e r., 4. 121. 1871.
4  E. Ochiai and T. Nakamura : P ro ced . Im p . A cad.,

14. 134. 1938.

v e g y ü le t . Velünk egyidőben R asm ussen  analitikai 
v izsg á la ta i is e v eg y ü le t nitro v o ltá t  b izonyítot
tá k 5.

Ochiai és N akam ura 6  leírják, h ogy  a Wieland 
és Kappelmeier á lta l készített v e g y ü le t  éteres diazo- 
-m etánnal 2-nitro-kodeinné m etilezh ető . A 2-nitro- 
-k od ein  vízből sárga prizm ákban egy m olekula  
k ristá lyv ízzel kristályosodik. O lvadáspontja 116 —
117,5 C°. Az á lta lunk előá llíto tt 2-nitro-m orfint 
sz in tén  sikerült éteres d iazom etánnal 2 -nitro-ko- 
d ein n é  alakítani, ennek olvadáspontja  többszöri 
átkristá lyosítás u tá n  117 —119 C°-nak adódott. 
A  k é t  különböző ú ton  kapott term ék  keverési o lv a 
dáspontja  nem  m u ta to tt depressziót. Így  az álta-

2 -N02-kodein 2 -NH2~ kodein

lü n k  előállított 2-nitro-kodein azonos az Ochiai és 
N akam ura  á lta l előállította l, ebből következik , 
h o g y  a kiindulási 2-nitro-m orfin is azonos a W ieland  
és Kappelmeier á lta l e lőá llított és 2-nitrozo-m or- 
fin n ak  nevezett vegyü lettel.

Az általunk előállított 2-n itro-kodeint 2-am ino- 
-kodeinné redukáltuk. E v e g y ü le t  am inocsoportja  
h ely éb e  d iazotálással, majd Hodgson 7 által m ód o
s íto t t  Sandm eyer-reakcióval nitrocsoportot v i t 
tü n k  be. Az íg y  kapott b iz to sa n  nitrovegyület 
azonosnak b izon yu lt az á lta lunk 2 -nitro-m orfinból 
m etilezéssel e lő á llíto tt 2-nitro-kodeinnel. K everési 
olvadáspontjuk  depressziót n em  m utatott.

Az irodalom ban ezen k ívü l m ég  két izom er n it- 
ro-kodein  van leírva, az eg y ik  az Anderson-féle

5  H. B. Rasmussen  és P. M. Boll : A cta S can d ., 12. 
885 . 1958.

6  E. Ochiai u n d  T. Nakamura : B e r., 72. 684. 1939,
7  H. Hodgson a n d  E. Marsden : J .  Chem . Soc. (L o n d o n ) 

1944. 22.
H. Hodgson a n d  Ward : J .  C hem . Soc. (L o n d o n ), 

1946. 535.
H. H. Hodgson an d  D. D. Sibbald: J .  Chem . Soc. 

(L o n d o n ), 1945. 545.
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nitro-kodein  (221 C°-on olvadó tű s kristályok)8, 
a m ásik az ún. a-nitro-kodein 9  (197 C°-on olvadó 
lem ezes kristályok). A z Anderson-féle nitro-kode- 
in t kodeinből direkt nitrálással, az a-nitro-kodeint

HNO3 diazot
Sandmeyer

0CH3

kodein

ЭСН3

1-Br-kodein, op: 161-62 Cc

pedig n itro-a-kodein-oxid-szu lfonsavból, az a- 
kodein-oxid-szulfonsav n itrálási term ékéből kapják 
kénessav hatására.

M indkét izomer redukciójával azonos amino- 
kodeinhez lehet eljutni (op.: 228 C°), te h á t  a nitro- 
csoport m indkét nitro-kodeinben azonos állású. 
Az á lta lunk  vizsgált nitro-m orfin m etilezésével 
kapott nitro-kodein olvadáspontja 117 — 119 C°, 
és a belőle nyerhető am ino-kodein az irodalom  sze
rint4  eg y  m olekula kristályacetonnal kristályoso
dik és olvadáspontja 9 5 —96,5 C°. K ézenfekvő  
tehát, h o g y  ez a n itro-kodein más szénatom on  
tartalm azza a n itrocsoportot, m int az előző két 
izom er. W ieland  és Kappelmeier id éze tt cikkében 
leírt 226 C°-os o lvadáspontú 2 -am ino-kodein tu laj
donképpen 1-am ino-kodein, ugyanis Wieland és 
Kappelmeier a Knorr és m unkatársai által elő
á llított nitro-kodein ón n al és sósavva l végzett 
redukciójával ju tottak  a vegyülethez. Erről a 
nitro-kodeinről k im u ta tták 8, hogy az 1 -nitro- 
szárm azék.

Az Anderson-féle n itroszárm azékból és az 
a-nitro-kodeinből a m egfelelő am ino-kodein en ke
resztül e lőá llíto tt bróm szárm azék azonos olvadás
pontúnak bizonyult (op.: 161 —162 C°) a kodeinből 
direkt bróm ozással10, va lam int bróm -m orfinból 
m etilezéssel1 1  kapott bróm -kodeinnel. A  keverési 
olvadáspontnál sem m u tatk ozott depresszió. Erről

8  Th. Anderson : A n n ., 77 . 341. 1851.
F. Ach, L. Knorr, H. Lingenbrink u n d  H. Hörlein :

Bei-., 42. 3 5 0 3 . 1909.
9  M. Freund  und E. Speyer : B er., 44. 2 339 . 1911.

1 0  E. Speyer und H. Rosenfeld : B er., 58. 1110. 1925.
11  E. Vongerichten : A n n ., 2 9 7 . 204. 1897 .

a vegyületről S m a ll  és Turnbull1 2  b eb izon yíto tták , 
h o g y  1 -es h e ly ze tb en  tartalm azza a bróm ot.

A  nitrózus gázok, illetve salétrom ossav h a tá 
sára kapott nitro-m orfin  m etilezésével n yert n itro- 

-kodeinből hasonló úton e lőá llí
to tt bróm -kodein az e lőbb  em 
lített bróm -kodeinnel azonos  
olvadáspontúnak (160—161 C°) 
bizonyult u gyan , de a k o d e in 
ből direkt bróm ozással e lő á llí
to tt bróm -kodeinnel k everési 
olvadáspontja erős (kb. 20 C°) 
depressziót m u tat. íg y  te h á t  a 
Wieland és Kappelmeier, ille tv e  
az általunk előállított n itro- 
morfin nem  1 -es állás-ban ta r 
talmazza a n itrocsoportot6. A  
japán szerzők m eggondolásai 
alapján fe lteh ető , h o g y  e ve- 
gyületekben a n itrocsoport a 
2 -es h elyzetben  van.

A fe lv e te tt  szerkezeti kér
déseket m egerősítik a polarog- 
ráfiás v izsgá la tok  is.

Az á lta lunk k é sz íte tt  és 
m egfelelően tisz títo tt 2 -nitro- 
-m orfin-klórhidrátot v ízb en  
megfelelő töm énységűre o ld o t
tunk, m ajd kálium -hidroxiddal 
m eglúgosítottuk . Ilyen  e lő k é
szítés u tán  polarografálva a 

standard m orfinnal azonos görbét sikerült k ap n i.
A  direkt n itrálással k a p o tt 1-nitro-kodein , 

továb b á  2 -n itro-m orfin  és a 2 -nitro-kodein savas

j S -

1-Br-morfin

1 2  L. Small a n d  S . G. Turnbull : J .  A m er. C h em . S o c .,  
5 9 . 1541. 1938.
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közegben fe lv e tt po larogram jai között lényeges 
különbség n incs. Ez a tén y  am elle tt, bogy a v i t a 
to t t  szerkezetű  2-nitro-m orfin  és 2-nitro-kodein  
n itro  v o ltá t bizonyítja, a rra  is rávilágít, h o g y  a 
m orfin  és kodein  p o larog ram ját a n itro cso p o rt 
je len léte  h a tá ro zza  meg, a m etilé tercsoport v ag y  
a n itrocsoportnak  a fenolos, ille tv e  fenolétercsoport-

A 2-nitro-m orfin  polarogram jai különböző pH-értékeknéI, 
B r it to n —Robinson -pufferben 

c =  5 • lO“ *
1. p H =  2,21, 2. pH =  7, 3. pH =  11,95 

A  0-dik d ró ttekercstő l kezdve, abszcissza 200 m V , T K E  
Érzékenység 1 : 100

2. áb ra
A 2-nitro-kodein polarogram jai különböző pH-értékeknél, 

B rit to n —R obinson-pufferben 
c =  5 • 10- 4 .

1. p H =  2,21, 2. pH =  7, 3. pH =  11,92 
0-dik d ró ttekercstő l kezdve, abszcissza 200 mV, T K E  

Érzékenység 1 : 100

Az o-nitro-kodein polarogram jai különböző pH-értékeknél 
B ritto n —R obinson-pufferben 

c =  5 ■ 10-*
1. p H =  2,21, 2. p H =  7, 3. pH =  11,92 

A 0-dik dró ttekercstő l kezdve, abszcissza 200 m V , T K E  
Érzékenység 1 : 100

hoz v iszony íto tt h e ly ze te  nem befolyásolja a z t 
lényegesen.

A 2-nitro-m orfin  félhu llám potenciá lja  valam i
vel alacsonyabb, m in t  a nitro-kodeiné.

A k é t lépcső m egjelenése, am i különösen savas 
közegben észlelhető, a r ra  utal, hogy  a redukció 
két lépésben tö rtén ik .

Az 1-nitro-kodein po larogram jai különböző p H-értékeknél, 
B ritton  — R obinson-pufferben 

c =  5 ■ IO' 4 
Рн =  A 2. pH =  11,92

A 0-d ik  dróttekercstő l kezdve, abszcissza 200 mV, T K E  
É rzékenység: 1 : 70

5. ábra
1. 2-N itro-m orfin
2. 2-Nitro-kodein
3. 1-Nitro-kodein 

Absz. alkohol, M/20 000

E

6. ábra
1. 2-Nitro-m orfin
2 . 2-Nitro-kodein
3. l-N itro-kodein

0,05 n vizes-alkoholos (1 : 1) H Cl-oldat, 
M/20 000
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A redukció m echanizm usára vonatkozóan azt 
a következ te tést vonhatjuk  le, hogy az vegyüle- 
ten k én t különböző lehet, a második lépcsők 
ugyanis 'félhu llám potenciál és lépcsőm agasság te 
k in tetében  is eltérőek.

7. ábra
1. 1-N itro-kodein
2. 2-N itro-m orfin
3. 2-N itro-kodein

0,01 n alkoholos K OH -oldat,
M/20 000

A 2-n itro-m orfinnál a p H =  11,92-nál fe lve tt 
polarogram on a két lépcső egybeolvad.

A 2-nitro-kodein  m ásodik lépcsője 11,92 p H- 
n á l az a lapo lda t hidrogénion-leválás lépcsőjébe 
olvad bele.

Az 1-nitro-kodein pH =  7 -nél nagyobb érzé
kenységgel fe lv e tt  polarogram jában az o rd in á ta  
nagyobb széthúzása esetén m egfigyelhető, hogy 
a m ásodik lépcső több apró  lépcsőből áll, am i 
am ellett szól, hogy a redukció  m ásodik lépése 
több  fokozatban  megy végbe. Ugyanilyen fe lté 
telek  m ellett p H =  11,92-nál az apró lépcsők egy
beolvadnak és a második lépcső egészen elnyúlik .

F elvettük  az 1-nitro-kodein, 2-nitro-m orfin  és 
2-nitro-kodein ultraibolya sp ek tru m át semleges, 
savas és lúgos közegben.

Az 1-nitro-kodein görbéje m indhárom  közegben 
azonos lefu tású . M indeniknél 250 m /t-nál v a n  egy 
enyhe m axim um , majd m indhárom  esetben 345 
m /t-nál m u ta t jellegzetes m axim um ot.

A 2-nitro-kodeinnél is hasonló lefutású a három  
görbe. Ezeknek 235 m /t-nál v an  egy inflex ió ja és 
285 m /t-nál enyhe m axim um a.

A 2-nitro-m orfin  esetében a semleges és savas 
közegben fe lv e tt görbék lefu tása  azonos: 235 m /t- 
n á l enyhe m axim um ot, 315 — 320 m /t-nál m in d 
k e ttő  jellegzetes m axim um ot m u ta t, és a görbe 
370 níjM-nál teljesen  ellaposodik.

U tóbbi vegyületnél lúgos közegben az első 
m axim um  helye 255 m /t és lényegesen élesebb ez 
a m axim um , m in t a semleges és savas közegben. 
A m ásodik m axim um  helye 330 m,u és laposabb , 
m in t az előzőknél. Lúgos közegben jelen tkezik  
egy harm adik  m axim um  is, igen laposan, 440 
m /t-nál. A 2-nitro-m orfin eltérő  viselkedése az 
orto-helyzetben levő N 02- és fenolos O H -csoport 
kölcsönhatásával m agyarázható .

A m unkát a M agyar Tudom ányos Akadémia tám o g a tá 
sával végeztük, am ié rt e helyen is köszönetünket fejezzük ki. 
Az elemzések elvégzéséért Rákosi M iklósné D ávid Éva  
tanársegédnek és Szakáll Józsefné Bordás Éva laboránsnak  
ta rto zu n k  köszönettel.

K ísérleti rész
2-Nitro-morfin-klór hidrát
100 g m orfin-k lórh idráto t 600 ml 2 n  sósavban szusz- 

pendálunk , majd jég h ű té s  m ellett állandó keverés közben 
50 g n á triu m -n itrit 100 m l vizes o ldatát csepegtetjük  a szusz
penzióhoz. Ezután m ég kb . 1 óra hosszáig keverte tjük  az 
elegyet hűtés közben. Az erősen habos anyagot szűrjük . 
N ehezen szűrhető. V ízzel mossuk. V ákuum exszikkátorban  
szárítju k . Hozam a nyersterm ékre: 75 g (68% ). Az anyag  
kevés sósavat ta rta lm azó  vízből k ristá lyosítha tó . Sárga k ris
tá lyok . A term ék 200° k ö rü l bám ulni kezd, m ajd  243 C°-nál 
bom lik (irodalmi op.: 248 C°2).

A nalízis (C17H 180 5N 2 . HC1, 366,80):
S zám íto tt: C: 55,66% , H : 5,22%, N: 7 ,63% , Cl: 9,6%  
T a lá lt: C: 55,93% , H : 5,11%, N : 7 ,33% , Cl: 8,9%

A fen ti adatok v ák u u m b an  P20 5 fe le tt 110 C°-on szárí
to t t  anyag ra  vonatkoznak .

K ris tá lyv ízm eghatározás: C17H ,80 5N2 . 2 H 20  (402,83)- 
ra  szám olva:

szám íto tt: 8,9% ; ta lá lt :  9,29%.
[a ]p  =  —66° (c =  0,42, vízben).
Az anyag vízben in ten z ív  narancsvörös színnel oldódik, 

és így  az optikai forgatóképesség m eghatározása csak híg 
o lda tban  lehetséges.

2-N itro-m orf in bázis
40 g 2 n itro -m orfin-klórhidráto t szükséges mennyiségű 

vízben oldunk, és az o ld a tb ó l a bázist szám íto tt m ennyiségű 
am m óniával lecsapjuk. Sötétvörös am orf anyagot kapunk , 
am ely dörzsölgetésre és friss vízzel való többszöri á tgyúrás 
u tán  egy idő múlva m egszilárdul és e lpo rítha tó . Leszűrjük, 
hideg vízzel mossuk. Sok forró alkoholban egy p illanatra  
feloldódik, majd gyorsan kikristályosodik. Alkohollal tovább  
fo rra lva  sem oldódik fel teljesen. A kristá lyos term éket 
szűrjük , alkohollal m ossuk, szárítjuk. H ozam  27,5 g (76% ). 
O lvadáspontja : 224 C°. A  szép sötét narancsvörös anyagot 
vízzel kifőzzük, m ajd alkohollal forraljuk  és forrón szűrjük, 
levegőn hagyjuk száradni.

A nalízis (C17H 180 5N 2, 330,33):
S zám íto tt: C: 61 ,81% , H : 5,49%, N : 8,48%
T a lá lt: C: 61 ,23% , H : 5,67%, N : 8,21%
2-N itro-m orfin-nátrium 2
5 g 2-nitro-m orfin-klórhidráthoz 25 m l kb. 20% -os 

nátrium -hidrox ido t ad u n k . A sötétvörös színű o ldato t hideg 
helyen állni hagytuk. P á r  óra  múlva a kristá lyos k iválást 
k iszű rtük , alkohollal m o s tu k , infralám pa a la t t  száríto ttuk . 
Így 4,7 g sötétvörös k ris tá lyos anyagot kap tu n k , am elyet 
90% -os alkoholból á tk ris tá ly o síto ttu n k . A bszolút alkohollal, 
m ajd é te rre l mostuk, in fra lám pa  a la tt szá ríto ttu k . H ozam :
3,5 g (76% ).

A nalízis (C17H 170 5N2N a, 352,32):
Az anyag  analízishez 100 C°-on vák u u m b an  szárítva.
S zám íto tt N: 7,95%
T a lá lt N: 7,92%
2-Nitro-kodeine
7,5 g 2-nitro-m orfin báz is t 3 1 alkoholban felveszünk, 

nem o ldódik  fel teljesen. Többszörös feleslegben éteres dia- 
zo-m etán o ldato t adunk hozzá. A reakcióelegyet két napig 
hagyjuk  jégszekrényben állni, közben te ljesen  feloldódik 
a szilárd  anyag. E zu tán  az oldatot v ák u u m b an  szárazra 
páro ljuk , a  m aradékot k loroform ban o ldjuk, és a változatlan  
2-nitro-m orfin  bázis e ltáv o lítása  céljából három szor 30 — 30 
ml 1 0 % -os nátronlúggal k irázzuk . A vizes lúgos fázis egészen 
sötétvörös lesz, a kloroform os rész világosabb sárgává válik. 
A M gS04-ta l szárított kloroform os oldato t szárazra  pároljuk. 
A szirupszerű  m aradékot an n y i alkoholban o ld juk, am ennyi
ben hidegen éppen feloldódik. Az oldathoz addig adagolunk 
desztillált vizet, míg dörzsölgetésre kristá lyosodni kezd a 
2-nitro-kodein. A k iválást tovább i víz hozzáadással tesszük 
teljessé. Szép, sárga k ris tá lyos term éket kap u n k . Leszívatjuk, 
vízzel m ossuk, szárítjuk. Az anyag színe levegőn és fény 
h a tására  m élyül. Hozam: 6,2 g. Sok forró vízből á tk r is tá 
lyosíto ttuk . Hozam 5,25 g (64% ). O lvadáspontja  117 —119 
C°e.

A nalízis:
K ris tá lyv íz  CláH20O5N 2-H 2O (362,37)-re szám olva, számí

to tt: 4 ,9 % , ta lá lt: 4 ,8% .
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E gyéb  analitikai ad a ta i vákuum ban 100 C °-on száríto tt 
an y ag ra , te h á t ClsH2l)OsN2 (344,36)-ra vonatkoznak :

S zám íto tt: C: 62,77%, H : 5,85% , N: 8,13%
T a lá lt: C: 62,80%, H : 5,66% , N: 8,67%
2-Amino-m orfin-klórhidrát2
25 g nyers 2-nitro-m orfin-klórhidráto t 50 m l vízzel 

eldörzsölünk. Adunk hozzá 70 ml 2 n H Cl-ot. Az esetleg 
adszorbeált N aN 02-ből keletkező nitrózus g ázoka t levegő- 
á tbuboréko lta tássa l elűzzük. A dunk hozzá m ég 150 ml tö 
m ény sósavat, m ajd 30 g ónforgácsot. V ízfürdőn 15 percig 
való m elegítés u tán  szín telen  oldatot k ap u n k , amelyből 
jéghű tésre  fehér kristályok vá ln ak  ki. A 2-am ino-m orfin- 
-SnCl2 k e ttő s  sót kiszűrjük, kevés jeges vízzel m ossuk. 700 ml 
desz tillá lt vízben feloldjuk, és az Sn k icsapása céljából 
H 2S-ot vezetünk  az o ldatba m indaddig, amíg m á r csapadék
k iválás nem  észlelhető. A keletkező SnS-ot k iszű rjük , m ajd 
három szor 200—200 ml forró vízzel mossuk. A  m osást gon
dosan végezzük, m ert a  csapadék  sok an y ag o t kö t meg. 
A vizes o ldato t vákuum ban  szárazra páro lju k , lehetőleg 
alacsony hőmérsékleten. F eh ér kristályos an y ag o t kapunk, 
am elye t forró abszolút alkoholból á tk ristá lyosítunk . Hozam 
17,3 g (70% ). A fe lszabad íto tt bázis o lvadáspon tja  256 C° 
(irodalm i op.: 258 C°2).

A nalízis (Cl7H20O3N2 . 2 HC1, 373,28):
S zám íto tt: C: 54,69%, H : 5,94% , N: 7 ,5 % , Cl: 18,9%
T a lá lt: C: 54,24% , H : 5,68% , N: 7 ,2 % , Cl: 17,1%
2-Am ino-m orfin-pikrát
Az am ino-m orfin-klórhidrát vizes o ldatából vizes pikrin- 

sav  h a tá sá ra  sárga csapadék vá lik  ki, am elyet kiszűrve, víz
ből á tk ris tá lyosítva  szép, sá rga  tű s  kristályos 2-amino-mor- 
f in -p ik rá to t kapunk. O lvadáspontja : 172 C° (bomlás) 
(irodalm i op.: 17202).

2 -Am ino-kodein
5 g 2-nitro-kodeint 20 m l 2 n sósavban felo ldunk , adunk 

hozzá 30 m l konc. HCl-ot és 6 g ónforgácsot. V ízfürdőn mele
g ítjük . Elszíntelenedik. L ehűléskor fehér csapadék  válik ki. 
A k iv á lt 2-amino-kodein-SnCl2 kettős sót szű rjü k  és jeges 
vízzel m ossuk. A szilárd an y ag o t 150 ml desz tillá lt vízben 
o ld juk , és addig vezetünk á t  kén-hidrogént az o ldaton , amíg 
csapadék  m ár nem válik le. Szűrjük  a k ivá lt SnS-ot, vízzel 
jó l kim ossuk. Az oldatba kevés ná triu m -d itio n ito t adunk, 
m ajd  K 2C 0 3-tal való telítés u tá n  kloroform m al ex traháljuk . 
A kloroform os oldatot k iiz z íto tt Na2S 0 4-ta l szá rítju k , m ajd 
v ák u u m b an  n itrogénáram ban szárazra páro ljuk . Fehér csil
logó kristá lyok . Hozam: 3 g (60% ). Op.: 83 C° (kristály- 
aceton néküli termék). (E lek tro litikus redukcióval kapo tt 
te rm ék : 95 — 96,5 C°, 1 m olekula k ristá lyace tonna l6.) Az 
anyag  levegőre és nedvességre érzékeny.

A nalízis (C„H 220 3N2, 314,37):
S zám íto tt N: *8,91%
T a lá lt N: 8,62%
2-Nitro-kodein 2-amino-kodeinből
1 g 2-am ino-kodeint fe lo ldo ttunk  10 m l 2 n  HCl-ban és 

jég — só hű tés m ellett N a N 0 2-o ldatta l d iazo tá ltunk . E zután  
p o r í to t t  C aC 03-tal n eu tra lizá ltuk  az o ldato t, szű rtü k , m ajd 
2 g finom an  poríto tt N a3[C o(N 02)6]-et adago ltunk  hozzá. 
K av arg a tás ra  csapadék v á lt le , am it néhány n ap i állás u tán  
leszű rtü n k  és levegőn szá ríto ttu k . Vörös k ris tá lyok , 1,5 g.

2 g CuSO , és 2 g N a N 0 2 12 m l vizes o ld a táb an  szuszpen- 
dáltunlc 50 ml hidegen te l í te t t  Cu(CH3COO)2-ból frissen 
k é sz íte tt Cu20 -o t, és szobahőn hozzáadagoltuk a finom an 
p o r í to t t  1,5 g kobaltkom plexet. Másnap 50 ml kloroform ot 
a d tu n k  az elegyhez, jól összeráztuk, sűrű emulzió keletkezett. 
K onc. N H 4OH-dal m eglúgosítva az egészet, ism é t jó l össze
rá z tu k , m ajd  a szilárd rész tő l m egszűrtük. A szűrlet élesen 
k é t fáz isra  vá lt szét. A sö té tvö rös színű kloroform os fázist 
e lv á lasz to ttuk , és a vizes ré sz t még egyszer á trá z tu k  30 ml 
kloroform m al. Az egyesített kloroformos o ld a to t M gS04-tal 
sz á r íto ttu k , szűrtük. S ö tétvörös szirupszerű an y ag  m arad t 
a lom bikban . Kevés alkoholban vörösbarna s-ánnel oldódott. 
Víz h a tá sá ra  az alkoholos o ldatbó l kiválás v a n . A kiszűrt 
v ö rösbarna  anyag vízből k ristá lyosítva sárga k ristá lyokat 
a d o tt. Analízis céljaira v ízből még egyszer á tk ristá lyosítva , 
m in tegy  0,05 g szép, sárga, k ristá lyos anyagot k ap tu n k . Op.: 
117 —119 C°. Keverési o lvadáspon t az á lta lu n k  előállított 
2-n itro -m orfin  metilezésével n y e rt 2-nitro-kodeinnel: 117 — 
119 C°.

Analízis (C14H 20O5N2 . H20 , 362,37):
Szám ított N : 7,73%
T alált N : 7,99%
Polarográfiás adatok
A 2-nitro-m orfin , 2-nitro-kodein és az 1-nitro-kodein 

félhu llám potenciálja i az alábbi táb láza tb an  vannak  össze
foglalva voltban  kifejezve:

1. táblázat

PH = 2,21 PH =  7 PH -  11,92

A. vegyület neve I II I I

lépcső

2-Nitro-morfin -0 ,3 3 - 0 ,7 3 -0 ,4 8 —0,78

2-Nitro-kodein —0,43 —0,74 -0 ,5 6 — 0,74

1-Nitro-kodein —0,39 - 0 ,6 9 -0 ,5 6 —0,78

Összefoglalás
Szerzők m egállap ítják , h o g y  a m orfinból n itró 

zus gázok h a tá s á ra  vagy salétrom ossavval kezelve 
azonos szárm azék  keletkezik. E  vegyület W ieland  
és Kappelmeier m egállap ításával ellentétben nem  
2-nitrozo-, h an em  2-nitro-m orfin . K ísérleteik során 
előnyös e ljá rá s t dolgoznak k i a 2-nitro-m orfin  
előállítására. A  n itrocsoport je len lé té t úgy igazol
já k , hogy a v eg y ü le te t 2-nitro-kodeinné a lak ítják  
d iazo-m etánnal való  m etilezéssel, a n itrocsoporto t 
redukálják  és az így k ap o tt 2-am ino-kodeint diazo- 
tá ljá k , m ajd  a diazocsoportot n itro cso p o rtta l 
h e lye ttesítik ; a term ék  azonos a kiindulási 2-nitro- 
-kodeinnel. T ek in te tte l, hogy a morfin Rasm ussen  
m eghatá rozásánál a HCl-os m orfino ldato t sa lé t
rom ossavval k ész ítjü k  elő, szerzők eredm ényei 
a lap ján  á llíth a tó , hogy a m ódszerrel tu la jd o n 
képpen  n itro -m o rfin t polarografálunk.

Szerzők m egállap ítják  to v á b b á , hogy a W ieland  
és Kappelmeier á lta l e lőállíto tt 2-am ino-kodeinnek 
n ev eze tt v eg y ü le t tu la jdonképpen  1-amino-kodein.

О нитропроизводных морфина и кодеина.
Р. Богнар и Г. Д. Г аал

Установлено, что при действии нитрозных 
газов или азотистой кислоты на морфин полу
чается один и тот же продукт. Вопреки мнениям 
Виланда и Капелъмейера это соединение не явля
ется 2-нитрозо-, а 2-нитроморфином. Присут
ствие нитрогруппы доказано путем метилиро
вания диазометаном, при котором был получен 
2-нитрокодеин. Последний при восстановлении 
дает 2-аминокодеин, при диазотировании которого 
диазогруппа заменяется нитрогруппой. Получен
ный продукт идентичен 2-нитрокодеином. На 
основании полученных результатов можно счи
тать, что при определении морфина методом 
Размуссена, по которому солянокислый раствор 
морфина подготовляется для определения с по
мощью азотистой кислоты, фактитчески поля- 
рографируется 2-нитроморфин.

Далее было установлено, что полученный 
Виляндом и Капельмейер'ом продукт, названный 
2-аминокодеин, в самом деле является 1-амино- 
кодеином.

D ebrecen, K o ssu th  Lajos T udom ányegyetem  Szerves- 
K ém iai In téze te .

É rk eze tt: 1962. V- 7.
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