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28, Wilhelm Koenigs: Ueber Tetrahydro-a-Chinolyl-
propionséure.

[Mittheilung aus dem chemisehen Laboratorium der k. Akademic der
Wissenschaften zu Minchen).

(Eingegangen am 10. Januar.)

Aus dem Condensationsproduct des Chinaldings mit Chloral,
CyH;N .CHs.CH(OH). CCl;, entsteht durch Kochen mit alkoho-
lischem Kali die @-Chinolylacrylsiure?), CollsN.CH:CH.CO;H.
Diese Saure baben Einhorn und Sherman®) in die «-Chinolyl-
propionsiure, CyHsN . CH; . CHjy. CO; 11, iibergefiibrt, indem sie die-
selbe in% alkalischer Lésung mit Natriumamalgam reducirten, oder,
indem sie die salzsaure Losung der Siure kurze Zeit mit Zinn er-
wirmten.== Bei energischerer und ldnger andauvernder Einwirkung der
beiden Reductionsmittel erbielten die genannten Chemiker eine schin
krystallisirendel}Verbindung, fiir welche sie aus der Analyse und der
Gefrierpunktserniedrigang ihrer Benzollosung die Formel C,oHy3 NO
ableiteten, Diese Substanz trat auch als Nebenproduct bei der Dar-
stellung der «-Chinolylpropionsiure auf. Sie besitzt keine sauren und
pur mehr sebr schwach basische Eigenschaften, in verdiinnten Siuren
ist sie sehr schwer Idslich. Bei Oxydation mit Permanganat in
heisser, verdiinnter, schwefelsaurer Lésung soll «-Chinolylpropionsiure
regenerirt werden. Einhorn und Sherman nehmen an, dass bei
der Reduction der letzteren Séure das Carboxyl in die Alkoholgruppe
ibergefiibrt werde in}dhnlicher Weise, wie dies bei der Reduction
der m-Oxybenzoésiiure oder der Siuren der Zuckergruppe mittels
Natriummalgam in suurer Lésung der Fall ist. Sie betrachten daher
ibr Reductiousproduct als «-Chinnlylpropylalkohol,

CoHgN.CH:.CH;.CH: . OH.

Indessen gelang es ihpen nicht, das Hydroxyl in dieser Verbindung
nachzuweisen, welche sich {ibrigens auch dem Phenylhydrazin gegen-
iber indifferent verhielt.

Bei Gelegenheit;von Versuchen, welche die Darstellung von reinem
a-Aethylchinolin aus der «-Chinolylpropionsiiure bezweckten, erhielt
ich ausser dieser Siure ebenfalls die von Einhorn und Sherman
beschriebene schone Verbindung Ci;2HisNO. Das Verhalten derselben
sowie jhre Entstehung bei energischer Reduction mit Zinn und Salz-
siiure, wodurch Chinolin ja leicht in di¢ Tetrahydrobase ibergefiihrt

1y Einhorn und Lebnkering, Ann. d. Chem. 246, 164; vgl. auch
von Miller und Spady, diese Berichte 18, 3402.
%) Einhorn und Sherman, Ann. d. Chem. 287, 26.
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wird, machten es mir wahrscheiolich, dass jenes Reductionsproduct
das innere Anhydrid der Tetrahydro-«-chinolylpropionsiure

CH,

~~~~"~CH,
_CH.CH,

N

CO-—CH,
sei, welchem ja dieselbe empirische Formel Ci2sH;3NO zukommt wie
dem Chinolylpropylalkohol. So wiirde sich das Versagen der zum
Nachweis von Hydroxyl dienenden Reactionen erkléren, sowie die
kaum mehr basische Natar der Verbindung CyyH;3NO, wibrend ja
die Alkobole der Chinolinreihe oder »Alkine« wie z. B. die Con-
densationsproducte?!) des Formaldehyds mit Chinaldin: das Monomethy-
lol-, das Dimethylol- und selbst das Trimethylol-Chinaldin noch starke
Basen sind. Besitzen doch sogar die Monocarbonsiiuren des Chinolins,
wie die Chinaldinsiure und r-Chinolylpropionsiure, ausser sauren
auch noch ausgepriigt basische Eigeuschafien.

Im Einverstindniss mit Hrn. Prof. Einhorn habe ich nun den
vermeintlichen «-Chinolylpropylalkohol genauer untersucht und
dabei die Richtigkeit meiner Vermuthung bestiitigt gefunden, dass
derselbe das innere Anhydrid der Tetrahydro-a-chinolyl-
propionsdure ist. Ich gewann diese Siure durch Reduction der
«-Chinolylacrylsdure wittels Natrium und Alkohol. Das gut kry-
stallisirte Nitrosamin des Reductionsproducts wurde analysirt. Die
Tetrahydrosiure ging beim Erwirmen ihrer Losung in Wasser oder
in verdiinnten Mineralsiuren dber in ibr kaum mehr basisches inneres
Anhydrid C;p Hi3NO, welches sich als identisch erwies mit dem so-
genannten «-Chinolylpropylalkohol. Die letztgenannte Verbindung
stellte ich nach der Vorschrift von Einhorn und Sherman dar
durch Erwirmen von «-Chinolylacrylsiinre mit Zion und Salzsiare.
Es gelang mir, den sogen. Chinolylpropylalkohol durch langes Kochen
mit einer alkoholischen Aufldsung von Natrium aufzaspalten zum
Natriamsalz einer Siure, welche in ihrem Verhalten, den Eigenschaften
des Nitrosamins und der leichten Regenerirang der Verbindung
Ci1:H;3NO villig sibereinstimmte mit der Tetrahydrochinolylpropion-
siure. Bemerkenswerth ist die Thatsache, dass, wibrend diese Sdure
in stark verdiinnter, wissriger oder mineralsaurer Lésung mit Eisen-
chlorid oder Kuliumbichromat die fiir die meisten Tetrahydrochinolin-
derivate charakteristische dunkelrothe Farbung resp. Fillung giebt,
das innere Anhydrid diese Reaction nicht zeigt. IDDagegen beobachtete
ich, dass die nach den beiden Methoden dargestellten Priparate des
Anhydrids C;3H;3NO, in reioer concentrirter Schwefelsdure geldst, auf

—_7) Koeﬂigs, diese Berichto 32, 223.



Zuasatz einiger kleiner Kérnchen Kaliumbichromat eine intensiv
violette Férbung annehmen. Dieselbe Farbreaction dient bekanntlich
auch zum Nachweis des Strychnins, dhnliche Farbungen treten aber
anch, wie Tafell) gezeigt hat, bei manchen S#ureamiden ein, wie
z. B. beim Acetyl- und Benzoy!-Tetrahydrochinolin, welchen das
Anhydrid der Tetrahydro-«-chinolylpropionsiiure in seiner Coustitution
ja sebr nabe steht.

Die u-Chinolylpropi'ons:’a‘.ure, CoHgN.CHy.CH;.CO:H

entsteht in naheza quantitativer Ausbeute, wenn man die e-Chinolyl-
acrylstiure mit Eiseseig-Jodwasserstoffsiure und Phosphor erwirmt in
dhnlicher Weise wie das Benzylchinaldin*) aus dem Benzyliden-
chinaldin erhalten wird.

10 g Chinolylacrylsiure wurden mit 40 ccm Eisessig, 70 cem
rauchender Jodwasserstoffsiure vom spec. Gew. 1.96 und 2 g
amorphem Phosphor 10 Stunden am Riickflusskiihler gekocht und die
beim Erkalten auskrystallisirte Salzmasse abgesaugt. Das Filtrat
wurde durch Abdestilliren eingeengt und schliesslich anf dem Wasser-
bad zur Trockne gebracht, der Trockenriickstand und die vorber aus-
geschiedenen Krystalle in verdiinnter Salzsiure geldst und mit frisch
gefilltem iiberschiissigem Chlorsilber geschiittelt. Die vom Jod- und
Chlorsilber abfiltrirte Ldsung wurde zur Trockne verdampft, der
Riickstand in Awmoniak gelést und wiederholt mit Wasser einge-
dampft. Nachdem kein Ammoniak mehr zu bemerken war, wurde
der trockne Riickstand mit kochendem Aceton ausgezogen und die
in Losung gegangene S#ure nach Verjagen des Acetons aus Benzol
umkrystallisirt. Es resultirten 9.6 g «-~Chinolylpropionsiiure vom
Schmp. 123°.

Uebrigens ldsst sich diese Sdure auch bequem nach der Vor-
schrift von Einhorn und Sherman (l. ¢.) gewinnen durch kurzes
Erwiirmen wit Zinn und Salzsiure. Statt mit Schwefelwasserstoff
fillt man das in Lésung gegangene Ziun zweckmiissig mit Soda aus,
séineit das Filtrat mit >alzsdiure an, dampft zur Trockne und stellt
aus dem salzsauren Salz, welches man durch Ausziehen mit Alkohol
von Kochsalz befreien kann, nach dJdem oben geschilderten, ebenfalls
von Einhorn und Sherman herriihrenden Verfahren die freie
«-Chinolylpropionsiure dar.

Versuche, durch Abspaltung von Kohlensiiure aus dieser Sgure

das «- Aethylchinolin darzustellen, verliefen in wenig befriedigender
Weise.

) Tafel, diese Berichte 23, 412.
%) Heymanu und Koenigs, diecse Berichte 21, 1424.
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Zar Gewinnung der
Tetrahydro-«-chinolylpropionsiure, C, H;p N.CH,.CH,.CO:H,

braucht man nicbt erst die «-Chinolylpropionsiiure zu bereiten,
sondern man geht dabei direct von der «-Chinolylacrylsiure aus,
welche am besten mittels Natrium und Alkohol reducirt wird.

5 g «-Chinolylacrylsiure wurden in 500 ccm absolutem Alkohol
gelost und in die heisse Losung 50 g Natrium eingetragen. Nachdem
alles Natrium gelost war, wurden 100 ccrn Wasser hinzugefiigt und
unter guter Kiihlung das Alkali durch 100 g reiner Schwefelsiure,
welche vorher mit 300 ccem Wasser verdiinnt war, grosstentheils ab-
gestumpft, vom ausgeschiedenen Natriumsulfat abgesaugt, der Wein-
geist abdestillirt und oach Einleiten von Kohlenstiure in die alkalische
Fliissigkeit zur Trockne gedampft. Der gepulverte Salzriickstand
wurde mit 80 —90-proc. Weingeist ausgekocht, die alkoholische Ldsung
eingedampft und das Natriumsalz der hydrirten Saure durch Aus-
ziehen mit absolutem Alkohol von geringen Mengen anorganischer
Natriumsalze getrennt. Nach Verjagen des Alkohols blieb das tetra-
hydrochinolylpropionsaare Natrinm als gelblich gefirbte, krystallinische
Masse zurick, welche bei lingerem Liegen an der Luft zerfloss.
Dasselbe 188t sich sehr leicht in Wasser. Die wissrige Losung wurde
wiederholt mit Aether ausgeschiittelt, welcher harzige Verunreinigungen
aufnahm. Die Salze der Tetrahydro - a- chinolylpropionséure mit
Metalloxyden sind wenig charakteristisch und zeigen wenig Neigung
zam Krystallisiren. Das Kupfersalz fillt aaf Zusatz von Kupfer-
acetat zur Losung des Natriumsalzes in hellgrinen, kaum 18slichen
amorphen Flocken aus. Zersetzt man dieses gut aunsgewaschene
Kupfersalz durch Schwefelwasserstoff unter kaltem Wasser, so geht
die in Freiheit gesetzte Hydrochinolylpropionsiure beim Eindampfen
ibrer wiissrigen Ldsung in ihr Anhydrid dber. Noch leichter erfolgt
dieser Uebergang beim Erwirmen mit verdiionten Mineralssiuren. Aus
der concentrirten wissrigen Losung des Natriumsalzes fiel die Tetra-
hydrochinolylpropionsfiure bei vorsichtigem Zusatz von Essigsiure
harzig aus; sie liess sich durch Aether ausziehen, krystallisirte aber
beim Verdunsten des Aethers nicht aus. In iberschiissigen kalten
Sduren 18st sie sich. Das Baryum- und Calciam-Salz sind leicht
léslich, krystallisiren aber nicht. Die wiissrigen oder mineralsauren
Losungen der freien Saure geben, wie schon Eingangs erwihnt, selbst
in starker Verdiinnung dunkelrothe Farbungen mit Kaliambichromat
oder Eisenchlorid, bei stiirkerer Concentration ruft das Chromat eine
schmutzig-dunkelrothe Fallung hervor. Ferner ist die Tetrahydro-
chinolylpropionsiiure charakterisirt durch den ausserordentlich leicht
erfolgenden Uebergang in ihr Anhydrid und durch die Bildung des
schén krystallisirten Nitrogsamins. Zur Darstellung dieser beiden
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Derivate ist die oben beschriebene Trennung des Natriumsalzes von
anderen Salzen nicht vothwendig; man kann dazu ebenso gut die
nach Abscheidung der Hauptmenge des Natrinmsulfats bleibende
wiissrig- alkalische Losung benutzen, welche durch Ausschiitteln miit
Aether gereinigt ist.

Nitrosamin der Tetrahydro-e-chinolylpropionsdure,
CyHaN(NO).CH; . CH; . COzH.

Das Natriumsalz, in Wasser gelost, wurde mit etwas weniger,
als der berechneten Menge Natriumnitrit versetzt und unter Eiskiihlung
mit iiberschiissiger verdiinnter Schwefelsiure angesiuert. Die &lig
ausgeschiedene Nitrososiure wurde sofort in Aether aufgenommen,
der gewaschenen #therischen Losung durch Soda entzogen, darauf
wieder unter guter Kiihlung mit verdiinnter Schwefelsiure in Freiheit
gesetzt und it reinem Aether extrahirt. Die itherische Lésung,
mit Wasser gewaschen und mit gegliihtem Natrinmsalfat getrocknet,
schied nach Abdestillien des grissten Theils des Losungsmittels das
Nitrosamin in Krystallen aus, welche bei 115—116° schmolzen. Die-
selben wurden zwei Mal aus wenig absolutem Alkohol umkrystalli-
sirt und die o erhaltene, nur mehr sehr schwach gelblich gefiirbte
Substanz, welche bei 116—117" unter Gasentwickelung schinolz, ana-
lysirt.

"0.1907 g Sbst. (vacuumtrocken): 0.4314 g COs, 0.1060g Hy 0. — 02116 g
Sbst. (bei 100° getrockvet): 24 com N (723 mm, 20Y).

CmH“OzNa. Ber. C 6].53, H 5-98, N 11.96.
Gef. » 61.69, » 6.17, » 12.35.

Das Nitrosaumin der Tetrahydro-a-chinolylpropionsiure krystalli-
sirt in sehr schépen glinzenden Prismen aus Aether oder Alkohol
oder in Tifelchen aus verdinntem Weingeist. Dasselbe ist leicht
léslich in Alkohol und Benzol, schwer in Ligroin und in Wasser.
Es giebt in intensivster Weise die Liebermann’sche Reaction. Von
den Salzen krystallisirt das Calciumsalz am besten — farblose Wirzchen
aus concentrirt wissriger Losung. Weniger gut krystallisirt das Ba-
ryumsalz. Die Losung des Calciumsalzes giebt mit Kupferacetat einen
griinlichen flockigen Niederschlag, mit Silbernitrat eine weisse flockige
Falluog, die sich beim Erwirmen rasch schwirzt.

Das nur sehr schwach basische Nitrosamin 16st sich in kalter,
concentrirter, wissriger oder alkoholischer Salzsdure mit intensiv
rother Farbe, indem wahrscheinlich die Nitrosogruppe an das p-Koblen-
stoffatom des Benzolkerns wandert!). Die Bildung einer in Soda
unléslichen Verbindung (Anhydrid der p-Nitrosotetrahydrosiiure) findet
indessen in der Kilte kaum statt. Das Nitrosamin ist auch gegen

) Vergl. die Umlagerung des Nitrosamins des Tetrahydrochinolins
0. Fischer und Hepp, diese Berichto 20, 1251.



verdiinote Mineralsduren beim Erwiirmen sebr empfindlich, indem
rasch Rothfirbang eintritt. Als 0.2 g Nitrosamin mit 2 cem con-
centrirter Salzsiure (spec. Gew. 1.19) und 1 g Zinn im Wasserbade
erwiirmt warden, erfolgte sebr rasch Entfirbung der anfangs roth ge-
farbten Ldsung. Nach 12-stiindigem Erwidrmen liess sich die Bildung
von etwa 0.05 g Anbydrid der Tetrahydrochinolylpropionséure con-
statiren, welches, aus Ligroin umkrystallisirt, bei 114—115% schmolz.
Eine sehr geringe Menge dieses Anhydrids entstand auch, als 0.1 g
Nitrosamin /; Stunde lang auf 115—120° erwdirmt wurde, bis die
Gasentwickelang der dunkel gefarbten Schmelze nachliess. Die Haupt-
menge des Productes war aber noch in kalter Soda 18slich.

Das Anhydrid
der Tetrahydro-a-chinolylpropionséure, Ci3H;3ON,

entsteht sehr leicht, wenn man die alkalische Loésung der Tetra-
hydrochipolylpropionsiure, welche durch Reduction der «-Chinolyl-
acrylsiure mittels Natrium upnd Alkobol gewonnen wird, mit &ber-
schiissiger Salzsiure erw&rmt. Die Ausscheidung des Anhydrids er-
folgt sehr rasch; zur Vervollstindigang der Reaction erwirmt man
einige Stunden im Wasserbade. Das in Form eines dunklen Oels
ansgeschiedene Aphydrid erstarrt beim Erkalten krystallinisch. Es
wurde darch Umkrystallisiren aus Ligroin gereinigt. Dasselbe wurde
so in farblosen Nidelchen vom Schmp. 115—116° erhalten. In Al-
kalien, Soda und verdiionten S#uren ist es kaum ldslich. Zuar Ana-
lyse wurde das Anhydrid zweimul aus Ligroin umkrystallisirt, wo-
darch sich der Schmelzpunkt iibrigens nicht @nderte, und dann bei
100¢ getrocknet.

0.1906 g Sbet.: 0.5378 g COs, 0.1223 g H;O.

CiaH;3ON. Ber. C 71.00, H 6.95.
Gef. » 76.88, » 7.13.

Zum Vergleich warde der sogenannte Chinolylpropylalkehol,
Ci2 Hy;3 ON, nach der Vorschrift von Einhorn ond Sherman dargestellt
durch Reduction von - Chinolylacrylsiure mit Zinn und Salzsiiure. Die
Ausbeute an reinem Reductionsproduct betrug nur 30 pCt. vom Ausgangs-
material, etwa die Hilfte der von den genannten Chemikern erbaltenen
Ausbeute, deren sonstige Angaben wir bestiitigt fanden. Ein betriicht-
licher Theil der Acrylsiure war nur bis zuor Chinolylpropionsfure
reducirt worden. In Zasammensetzung, Schmelzpunkt, Verhalten gegen
Losungsmittel, Indifferenz gegen S#uren und Alkalien, Violetfirbung
der Losung in ooncentrirter Schwefelsiure bei Zusatz von etwas ge-
pulvertem Kaliumbichromat zeigte sich véllige Uebereinstimmung
zwischen dem Anhydrid der Tetrahydro-a-chinolylpropionsiure und
dem Chinolylpropylalkohol von Einhorn und Sherman.



Da die letztgenannte Verbindung durch Kochen mit Alkalilauge
oder Barytwasser nur sehr schwer aufgespalten wird, so wurde 1 g
derselben mit der Auflésung von 1 g Natrium in 20 cem absolutem
Alkohol 24 Stunden lang unter Riickflass gekocht, darauf der Alkohol
verjagt, mit Wasser versetzt und die wassrige alkalische Ldsung
wiederholt mit Aether ausgeschiittelt, welcher ausser harzigen Ver-
unreinigungen nocb 0.2—0.3 g unverdnderten Chinolylpropylalkohols
aufoahm. Eine Probe der stark verddnnten, wissrigen, alkalischen
Lésung, mit kalter verdiinnter Schwefelsiure angeséiuert, zeigte die
fiir Tetrahydrochinolinderivate charakteristische Dunkelrothfirbung mit
Eisenchlorid und mit Kaliumbicbromat. Eine andere Probe derselben
Lésung regenerirte, mit iberschissiger Salzsiure erwdrmt, die ur-
spriingliche Verbindung Cy2 His NO, welche aus Ligroin umkrystallisirt
und durch den Schmelzpunkt identificirt wurde. Die Hauptmenge
der alkalischen L3sung des Aufspaltungsproductes wurde mittels Na-
trinmnitrit und verdiinnter Schwefelsfiure unter Kiihlung in das Ni-
trosamin {ibergefiihrt, welches in der oben geschilderten Weise ge-
reinigt wurde. Dasselbe gab sehr schén die Liebermann’sche
Reaction und stimmte in Schmelzpunkt, Verhalten und Aussehen des
Calciumsalzes vollstindig iberein mit dem Nitrosamin der Tetrahydro-
«-chinolylpropionsiure. Es wurden etwa 0.3 g reines Nitrosamin er-
halten. Durch das lange Kochen mit Natriumitbylat und Alkobol
ist also der vermeintliche, nach Einhorn dargestellte «-Chinolylpro-
pylalkohol zum grossten Theile aufgespalten worden zum Natriumsalz
der Tetrahydro-a-chinolylpropionsiure. Das Anhydrid dieser Saure
ist also unzweifelhaft identisch mit dem sogenannten Chinolylpropyl-
alkohol von Einhorn und Sherman.

Zur Darstellung des Tetrahydrochinolylpropionséiureanhydrids ist
die Reduction der «-Chinolylacrylsiure mit Natrium und Alkohol
derjenigen mit Zinn und Salzsiure vorzuziehen, weil dieselbe bessere
Ausbeute liefert. Es wurde auch die Reduction der Acrylsiiure mittels
Natriumamalgam und Wasser versucht, welche auch schon von Ein-
horn und Sherman ausgefihrt wurde. 1 g «-Chinolylacrylsiure
wurde in etwa 200 cem stark verdiinnter Sodaldsung anfgenommen
und bei gewdhnlicher Temperatur allméhlich mit 36 g dreiprocentigem
Natriumamalgam versetzt, welches nur sgebr tréige einwirkte. Nach
vier Tagen wurde von dem Quecksilber resp. von noch immer nicht
villig zersetztem Natriumamalgam abgegossen und die alkalische Lo-
sung mit Aether ausgeschiittelt, welcher keine Spur der Verbindung
C1aHiyNO aufnahm. Diese letztere, das Anhydrid der entstandenen
Tetrahydrosdure, bildet sich erst beim ‘Erwdrmen der mit Salzsiure
angesduerten Losung. Die Ausbeute an Anhydrid betrug etwa 0.6 g.
Die zunéichst erfolgende Bildung der Tetrahydrochinolylpropionsiure



liess sich auch durch die Reaction der kalt angeséduerten Ldsung mit
Eisenchlorid und Kaliumbichromat nachweisen.

Einhorn und Sherman haben ihren Chinolylalkohol in heisser,
sehr stark verdiinnter Schwefelsiure mit dem Sechsfachen der fiir die
Bildung von Chinolylpropionsiure berechneten Menge Kalinmperman-
ganat oxydirt und haben dabei diese S&ure in einer Ausbeute von
vierzig Procent der Theorie erhalten. Da im Allgemeinen hydrirte
Chinolin- und Pyridin-Derivate durch Permanganat in tiefergreifender
Weise — unter Sprengung des hydrirten Pyridinringes — oxydirt
werden, so haben wir diesen Versuch genau nach der Vorschrift der
genannten Forscher wiederholt mit einem Priiparat, welches wir durch
Ausziehen mit kalter Sodal6sung von etwa beigemengter Chinolyl-
propionsiure befreit und durch zweimaliges Umkrystallisiren ans Li-
groin gereinigt hatten. Wir erhielten hierbei allerdings etwas a-Chi-
nolylpropionséiure, deren Menge aber weniger als 5 pCt. betrug.

Das Aphydrid der Tetrahydrochinolylpropionsiure wird durch
Natriumamalgam in verdiinnt alkoholischer Ldsung bei gewdhnlicher
Temperatar nicht reducirt; eine Probe desselben konnte nach drei-
bis vier-tiigigem Stehen fast ganz unverindert wiedergewonnen wer-
den. Dagegen wird das Anhydrid durch Kochen mit Alkohol und
Natriom reducirt. Ueber die hierbei entstehenden Producte hoffe ich
demniichst berichten zu kdnnen.

Ein besonderes Interesse scheint mir das Aphydrid der Tetra-
hydro-a-chinolylpropionsiure zu verdienen wegen seiner méglicher
Weise sehr nahen Beziehungen zam Strychnin, mit welchem es ja
auch die charakteristische Farbreaction theilt. Aus J. Tafel’s?)
schonen Untersuchungen geht mit grosser Wahrscheinlichkeit hervor,
dass das Strychnin einen Tetrahydrochinolinrest enthilt, dessen Imido-
Wasserstoff durch ein Siureradical vertreten ist. Noch leichter als
das Anhydrid, C,9H;3N O, wird das Strychnin durch Alkali unter Auf-
nashme von 1 Mol. Wasser aufgespalten. Bei zwdlfstindigem Erwér-
men von 10 Theilen Strychnin mit einer Ldsung von 1 Theil Natrium
in 10 Theilen absolutem Alkohol auf 50—55° geht dasselbe zum Theil
diber in das Natriumsalz der Strychninsiure, welche 1 Mol. Wasser
mehr enthdlt als das Strychnin. Beim Erwidrmen mit verdinnten
Sauren spaltet diese Séure genau so wie die Tetrahydro-e-chinolyl-
propionsiure ein Melekiil Wasser ab and regenerirt die urspriingliche
Verbindung, das Strychnin. Die Strychninsdure gleicht auch darin
der Hydrochinolylpropionséiure, dass sie, wie Tafel angiebt, in kal-
ter schwefelsaurer Lisung mit Kaliumbichromat eine braunrothe Fér-

1) Tafel, Ann. d. Chem. 264, 33; 268, 229; 301, 285; ferner diese
Berichte 26, 333.
Berichte d. D. chew. Gesellscbaft. Jahrg. XXXI1J, 13
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bung resp. Fillung giebt dhnlich wie das Tetrahydrochinolin. Ferner
habe ich mich davon iiberzeugt, dass die verdiinnte wiissrige Ldsung
der nach Tafel’s Vorschrift dargestellten Strychninséiure auf Zusatz
einiger Tropfen Eisenchlorid eine #hnliche, intensiv dunkelrothe Farbe
annimmt wie salzsaures Tetrahydrochinolin, welche auch bei nach-
herigem Zusatz von verdiinnter Schwefelsdure nicht verschwindet.
Fiigt man zur wissrigen kalten Losung der Strychninsiiure oder des
salzsauren Tetrahydrochinolins zuerst ziemlich viel verdiinnte Schwe-
felsiure und nachher erst Eisenchlorid hinzu, so tritt die Firbung
erst allmihblich und bedeutend weniger intensiv auf. Dabei ist zu be-
merken, dass die verdiinnten wissrigen Losungen der Strychninsalze
ebensowenig wie die des Anhydrids, C;3H;3s NO, mit Eisenchlorid oder
Kaliumbichromat Farbreactionen geben. Die Strychninsiiure giebt
ebenso wie die Tetrahydro-a-chinolylpropionsiiure ein Nitrosamin, ist
also ebenso wie diese, eine Imidosiure.

Aus der Analogie des Verhaliens einiger am Stickstoff methylirter
Derivate der Strychnin- und Isostrychnin-Séare mit dem des N-Methyl-
Tetrahydrochinolins und N-Methyl-Dibydrindols schliesst Tafel aof
das Vorhandensein eines derartigen Rings in jenen Strychninderivaten.
Im Strychnin selbst miisste dann ein Tetrahydrochinolin- oder Di-
hydroindol-Rest vorhanden sein, dessen Imidowasserstoff durch eine
Gruppe COR vertreten ist. Nach der oben ausgefiihrten Parallele
zwischen dem Strychnin und dem Tetrahydro-«-chinolylpropionsiure-
anhydrid wire es also sehr wohl méglich, dass in jenmem Alkaloid
der Rest dieses Anhydrids enthalten ist. Es lag daher nahe, die
physiologische Wirkung der Verbinduog Ci2Hi;3sNO zu prifen. Herr
cand. med. Hans von Baeyer hatte die Liebenswiirdigkeit, eine
Suspension dieser Verbindung in Wasser einem Frosch zu injiciren.
Diese Injection rief aber durchaus keine bemerkenswerthe Wirkung
hervor, vielleicht in Folge der ausserordentlichen Schwerlaslichkeit
der Verbindung in Wasser. :

Das Anhydrid der Tetlahydro-a-chinolylpropionsa‘iure stellt eine
Combination eines Tetrahydrochinolin- mit einem Pyrrolidon-Rest dar.
Ueber die physiologische Wirkung des Pyrrolidons habe ich keine
Angaben finden kdunen. Das Piperidon ist nach Schotten!) in
seiner Wirkung #hnlich dem Strychnin, nur bedeutend weniger giftig.
Im «;-Keto-y-Methyljulolidin von Reissert?) liegt eine Combination
des Tetrahydrochinolins mit einem Piperidonrest vor, welcher aller-
dings zwei Wasserstoffatome zu wenig enth3lt. In seiner Constitution
zeigt das Anhydrid der Tetrahydro-e-chinolylpropionséure eine gewisse
Aehnlichkeit mit diesem Julolderivat, wie ein Blick auf die Formeln
erkennen ldsst:

) Schotten, diese Berichte 21, 2244, % Reissert ib. 23, 108.
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CO~---CH, CH; . CH CO
Hydrochinolylpropion- \C{I \
saoreanbydrid. a;-Keto-y-Methyljulolidin.

Wie das Julolderivat physiologisch wirkt und ob sich dasselbe
durch Alkali ebenso aufspalten?) lisst zu einer Tetrahydrochinolyl-
Battersiiure wie jenes Anhydrid C;3H;3NO und wie Strychnin, dar-
iiber ist meines Wissens bisher nichts bekannt. Auf die Beziebungen
des Strychnins. zu den Julolderivaten hat iibrigens schon Tafel?)
bingewiesen.

Aber auch abgesehen von einer etwaigen Beziehung zum Strychnin
erscheint mir die Beantwortang der Frage von Interesse: Welche
Carbonséiuren mit hydrirtem Pyridin- oder Pyrrol-Ring sind fihig,
innere Anhydride (Lactone) nach Art der Tetrahydro-a-chinolylpropion-
siure zu bilden, und in welcher Weise ist diese Fahigkeit bedingt
durch die Liénge der carboxylhaltigen Seitenkette und deren relative
Stellung zur Imidogruppe? Eine besondere Beachtung verdienen
hierbei diejenigen S&uren, welche eine y-stdndige, carboxylhaltige
Seitenkette enthalten, weil man aus dem Verhalten derselben und
speciell aus der Fihigkeit oder Unfahigkeit, ein monomolekulares
Anhydrid oder Lacton zu bilden, Schlisse ziehen kann auf die Con-
stitntion zweier wichtiger Oxydationsprodacte der China-Alkaloide,
des Merochinens und der Cincholoiponsdare, welch’ letzterer die Con-

stitution einer y-Homocinchomeronasiure, Cs H9N<glg: i_ICO” H( , Zu-

geschrieben wird. In der zweiten Hilfte der Chinabasen nehmen von
Mi)ler und Rhode eine p-Briicke von 1 oder 2 Kohlenstoff-Atomen
an zwischen dem Stickstoff eines Piperidinrestes und dem y-Kohlen-

stoff-Atom
I\ ’/|\
c
(0 oder l CIJ .
| J

~.L|-

Ich will daber abwarten, ob sich anf dem beim Chinaldin einge-
schlagenen Wege, ausgehend von y-Methylchinolin und y-Picolin, die
Synthese derartiger Ringsysteme mit p-Briicke zwischen Stickstoff-

1) Tafel, Ann. d. Chem. 301, S. 294 und 295 Anmerkung.

%) Eine derartige Aufspaltung ist wenig wahrscheinlich, da sich ja auch
das Hydrocarbostyril nicht aufspalten lasst. Ein aj-Ketojulolidinrest dirfte
demnach wohl kaum im Strychnin anzunehmen sein.

15*
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und 7-Koblenstoffatom ausfihren ldsst. Es sei erw#hnt, dass die
7-Tetrahydrochinolincarbonsiure, die Tetrahydrocinchoninsiure von
Weidel, weder bei lingerem Kochen mit concentrirter Salzsfure noch
mit Bromwasserstoffsiure in ein inneres Anhydrid {ibergebt, and
ebensowenig Neigung zur Bildung eines Lactams oder Lactims
scheinen nach den bisherigen Angaben die y-Piperidincarbonséiure
und die y-Hexabhydrocinchomeronséiure zu besitzen. Ich bin mit Ver-
suchen beschiftigt, zu priifen, ob die Homologen dieser Siuren, welche
eine oder zwei Methylengruppen zwischen dem jp-Kohlenstoff-Atom
und dem Carboxyl enthalten, fihig sind, Lactame zu bilden. Zunichst
habe ich in Gemeinschaft mit Hrn. cand. chem. Alfred Miiller auns
dem Condepsationsproduct des Chlorals mit Lepidin die 7-Chinolyl-
acrylsiinre dargestellt und diese Siure mittels Natrium und Alkohol
reducirt. Das Reduactionsproduct zeigte zwar die Reactionen eines
Tetrahydrochinolinderivats, indessen ging dasselbe bei lingerem Er-
wirmen mit Salzsfure nicht in eine dem Anhydrid der Tetrahydro-
a-chinolylpropionsiure #hnliche Verbindung {iber. Nach diesem vor-
liufigen Versucb scheint also die isomere y-Sdure keine Neigung zur
Bildung eines isomeren Aphydrids zu besitzen. Wir haben jetzt die
Darstellang der y-Chinolyl-a-milchssiure, des y-Chinolylacetaldehydes
und der y-Chinolylessigsinre, CoHgN.CH,. COsH, in Angriff ge-
nommen, in der Absicht, das Tetrahydroderivat dieser letzteren
Siure auf die Fahigkeit der Lactambildung zu priifen.

Hrn. Karl Bernhart sage ich besten Dank fiir die vortreffliche
Unterstiitzang bei den oben beschriebenen Versuchen.

Berichtigungen.
Jahrg. 32, Heft 10, S. 1767, Z. 1 v. u. lies:
CH;.C.0.CH statt CH;.C.0.C.COOH
i 7. ai ! i

HOOC .C——C . CHj HC--—C.CHs
Jahrg. 32, Heft 18, S. 3546, Z. 18 v. u. lies: »Quecksilbermethylnitrat« statt
»Quecksilbernitrate,
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