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vollig mit der Substanz iiberein, die Aunaheim) durch Nitrierung
von Dinitrodioxysulfobenzid gewonnen hat.
0.0691 & Shat.: 0.0843 g COs, 0.0112 ¢ Hyt),

CpaHeN;OyS.  Ber. € 33.49, H 1.39.
Gef, » 33.28, » 1.73.

90. Wilhelm Kénigs: Uber das Oxim des \-Methyl-cin-
chotoxins und Umlagerung desselben durch die Beckmann-
sche Reaktion.

(Vorliufige Mitteilung von K. Bernhart und J. [bele.)
[Aus dem chem. Laboratorium der Konigl. Akademie der Wissensch. zu Mimehen.}
(Eingegangen am 9. Februar 1907.)

Die nachstehend publizierte, jedoch noch uicht abgeschlossene
Untersuchung ist auf Veranlassung und nach dem Plane des Hrn.
Prof. Dr. Konigs, zum Teil noch unter seiner persiinlichen Teitung
ausgefiilhrt worden; er hatte bis wenige Stunden vor seinem allzufrithen
Tode regstes Interesse daran genommen.

Es drangt uns, bei dem traurigen Anlasse auch an dieser Stelle mit
schmerzlicher Rithrung und Dankbarkeit unseres hochverehrten Lehrers
zu gedenken.

Vor einiger Zeit hat P. Rabe ) eine Modifikation der von Kinigs?)
angenommenen Konstitutionsformel der Chinaalkaloide hauptsiichlich
auf Grund der von ihm und Ritter!) bewerkstelligten Spaltung des
Isonitrosocinchotoxins beziehungsweise des V-Methyl- nnd N-Athyl-
isonitrosocinchotoxing in Cinchoninsiinre einerseits und das Nitril des
einfachen oder .N-alkylierten Merochinens andererseits. Die dabei
zunichst in Frage kommende Konstitution der Toxine wird durch die
beiden Formeln des Cinchotoxins veranschaulicht:

nach Konigs: G HsN.CH:.CO.CH:.Cr Hi2 N,
nach Rabe: CoHeN.CO.CH:.CH,.C; Hy2 N.

) Diese Berichte 11. 1668 [1878].

*) Amn. d. Chem. 350, 180.

% Amn. d. Chem. 847, 181: Journ. fir prakt. Chem. [2] 61, 1.
%) Ann. d. Chem. 850, 180; diese Berichte 38, 2770 {1905)].
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wo die Gruppe CoHsN den Chinolinkern 1, die Grappe CrHy: N dem
A-Vinylpiperidinrest 11 bedentet

oo _H
LTS . Hla SHL.CHECH,
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Wie schon Rabe angedeutet hat, bedarf die endgiiltige Entscheidung
zwischen beiden Formulierungen noch weiterer experimenteller Klirung.
Zu diesem Zweck wurde versucht, das Oxim des N-Methyl-cinchotoxins
der Beckmann’schen Umlagerung zu unterwerfen und aus den schlieB-
lich erhiltlichen Bruchstiicken des Cinchotoxinmolekiils neues Beweis-
material fiir dessen Konstitution beizubringen.

Nach Kinigs sollte man erwarten, aus dem Oxim;
N.OH
CoH¢N.CH,.C.CH,.CsHyy N %), entweder
. GGHgN.CH: . NH--CO.CH:;.Cs Hiy N, oder
. ¢4 Hs N.CH,.CO-'-NH.CH;.Cs His N,
und als Spaltungsprodukte
nach 1. CoH¢N.CH:.NH; + COOH.CH,.Cs His N,
nach 1. CoHsN.CH:.COOH + NH..CH..Cs Hiu N,
nach Rabe aus dem Oxim:
' N.oH
CoHeN.C.CH; . Clla Uy Hig N, entweder
. CoHs N.NH--CO.CH;.CH:.CsHys N,  oder
H. CHsN.CO- -NH.CH:.CH,.CsHyy N
und als Spaltungsprodukte
nach L CoHeN.NH, 4+ COOH.CH..CH,.CsHix N,
nach 1L CoHeN.COOH + NH,.CH,.CH,.CsHis N.

Die bis jetzt von uns erhaltenen Resultate sprechen zu Gunsten
der Rabeschen Auffassung. Das Oxim des .N-Methylcinchotoxins
gibt bei der Beckmannschen Umlagerung Cinchoninsiure, bis jetzt
allerdings nut 6 %, der moglichen Menge, daneben aber auch das zu-

# CoHeN bedeutet wieder den Chinolinkern, €(3H;(N den N-Methyl-
g-vinylpiperidinrest: |
Hor ™ N.Cl:CH.

Hy o -
N. (1,
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erst von Hoogewerff und van Dorp?, spiter von Claus®) und
Wenzel?) beschriebene y-Amido-chinolin in einer Ausbeute von.43 %
der Theorie, wie es obige Darstellung fiir die Rabesche Cinchotoxin-
formel voraussehen lift. Die der zweiten Hilfte des NV-Methylein-
chotoxins entsprechenden Spaltungsprodukte sind bisher noch nicht
isoliert worden.

‘Oxim des N-Methyl-cinchotoxins.

Das N-Methyleinchotoxin wurde im wesentlichen nach der Vor-
schrift Rabes*). gewonnen. Es schmolz, aus Ather yumkrystallisiert,
bei 74—75° nach vorherigem Sintern.

5 g davon wurden mit 1.2 g salzsaurem Hydroxylamin in 30 c¢em
absolutem Alkohol geldst und 2 Stunden auf dem Wasserbade erwiirmt,
bis eine Probe nach dem Verdunsten des Alkohols sich klar in ver-
diinnter Natronlauge 16ste. Dann wurde der Alkohol in einer Schale
auf dem Wasserbade bei gelinder Temperatur verdunstet, der
sirupdse Riickstand in verdiinnter Natronlauge gelost und in die Lo-
sung unter Eiskiihlung Kohlensdure eingeleitet. Das Oxim fillt als
volumindses, schneeweifles, wasserhaltiges Pulver. aus, das rasch ab-
gesaugt und mit Eiswasser gewaschen wurde. Auf Ton getrocknet,
schinilzt es zwischen etwa 70—110°. KEs ist in allen gebriuchlichen
.organischen Loésungsmitteln, auller Ligroin, leicht 1slich und konnte
bis jetzt micht krystallinisch erhalten werden. In verdiinnten Atzal-
kalien 16st es sich vollkommen klar, sehr leicht in verdiinnten Siuren;
ein krystallinisches Salz wurde bis jetzt nicht erhalten.

Zur Stickstoffbestimmung wurde ¢s nochmals in verdimuter Natronlauge
gelost und mit Kohlensdure gefillt, sorgfiltigst mit Eiswasser gewaschen, bis
es vollkommen aschefrei war, und zuerst auf Ton, dann im Vakuum bis zur
Gewichtskonstanz getrocknet.

0.1845 g Sbst.: 222 cem N (716 mm, 179).

Ber. N 13.00. Gef. N 13.14.

Die Beckmannsche Umlagerung wurde ebenfalls nach dem Vor-
gange Rabes?®) bei den Isonitrosocinchotoxinen ausgefiithrt.

5 g Oxim wurden in 50 cem trockenem Chloroform geldst. Zu der mir
entwiissertem Glaubersalz getrockneten und mit Eis gekithlten Liosung wurden
3.8 g gepulvertes Phosphorpentachlorid gegeben und zunichst 20 Minuten
unter Eiskithlang geschiittelt. Das Phosphorpentachlorid geht raseh in La-

1 Rec. d. trav. chim. 10, 144 [1891]. o

?) Claus und Howitz, Journ. far prakt. Chem. [2] 50, 237 [1894];
Claus und Frobenius, Journ. fiir prakt. Chem. (2] 56, 181 [1897).

3) Monatsh. fiir Chem. 15, 457 [1894].

Y} Ann. d. Chem. 350, 189. 5 Ann. d. Chem. 350, 191.



sung; diese firbt sich rotbraun, und esscheidet sich ein krystallinischer Kirper
ab; derselbe verschwindet aber bald wieder, und die Flissigkeit beginnt sich
zu tritben. Nach 4-stiindigem Schiitteln auf der Maschine bei gewohnlicher
Temperatur hat sich ein votbraunes Ol dber dem farblosen Chlovoform al-
geschieden. Hieraut wurde Eis in kleinen Sticken zugegeben, die walrige
‘Loésung abgehoben und unter sorgfiltiger Kithlung mit Natronlauge voersetzt.
Das 6lig abgeschiedene Zwischenprodukt liel sich durch wiederholtes Aus-
Athern der alkalischen Flissigkeit entziehen und wurde ohne weitere Reini-
gung doreh wiBrig-methylalkoholisches Natron oder verdiinnte Salzsaure (1:2)
unter sechsstindigem Erwirmen aut dem Wasserbade zerlegt. Auf die Aus-
beute von y-Amidochinolin schien die verschiedene Arvt der Verscifung ohne
FinfluB zu secin.

Zur weitevren Verarbeitung wurde in dewm einen Kalle der Methylalkohol
verjagt, im andern die salzsaure Losung mit Natronlauge ibersittigt und dic
alkalischen Flissigkeiten mit Ather erschiplend extrahiert. Die Cinchonin-
siure enthaltende, wilrige, alkalische Losung wuvde mit Salzsiure ange-
sduert, zur Trockene verdampft und der Rickstand mit Alkohol extrahiert.
Der alkoholische Auszug wurde nach Verdampfung des Alkohols in Wasser ge-
lost, mit Ammoniak neutralisiert und die Cinchoninsiinre mit Kupferacetut
gefallt.

Aus dem charakteristischen, - tiefblauen, ecinchoninsauren Kupfer
kounte dann leicht Cinchoninséure erhalten werden, die in allen Kigen-
schaften mit einer Cinchoninsiureprobe anderer Abkunft iiberein-
stimmte; auch eine Mischprobe beider zeigte den richtigen, unverén-
derten Schmelzpunkt. Die Aunsbeute betrug 0.16 ¢ aus 5 g Oxim.

Im Filtrat vom ecinchoninsauren Kupfer war ein harziger Korper
in erheblicher Menge enthalten, mit dessen Untersuchung wir zur Zeit
beschiftigt sind.

Das der alkalischen Fliissigkeit durch Ather entzogene basische
Reaktionsprodukt — ca. 3 g braunes Harz — wurde mit iiberhitztem
Wasserdampf (Kolben im Olbad 130—140°) behandelt, bis keine Base
melr iberging. Gut die Hilfte des Harzes blieh i Dextillations-
riickstand. Aus dem klaren, farblosen, alkalisch reagierenden Destil-
late konnte die Base als Pikrat abgeschieden werden, das gut kry-
stallisiert und in Wasser sehr schwer loslich ist. 5 g N-Methylein-
chotoxin-oximi gaben hn Mittel etwa 2.5 g Pikrat vom Schmp. 274°,
unter vorheriger Dunkelfirbung; aus heillem Wasser krystallisiert es
in zarten, glinzenden Nidelchen von unverindertems Schmelzpunkt.
Aus dem Pikrat gewinnt man. aus konzentrierter iitherischer lisung
krystallisiert, eine Base in schonen, farblosen Krystullen, die iberein-
stimmend mit y-Amido-chinolin bei 154—155° schmilzt; aus
heiBem Benzol erhiilt man glinzende Blittchen; der Schmelzpunkt
bleibt konstant. Im Vakuum getrocknet gaben:
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0.1856 g Sbst.: 0.5110 g CO,,. 0.0950 g Ho0. — 0.1779 g Shst.: 31.4 com
N (717 mm, 139).

CoHgNo.  Ber. € 75.00, H 5.55, N 19.44.
Gef. » 7509, » 5.69, » 19.66.

Aus heillem Wasser krystallisiert die Base in farblosen, feinen
Nidelchen von unscharfem Schmelzpunkt (klar erst geschmolzen bei
ca. 150%); nach lingerem Idiegen an der Inft zeigte die Probe wieder
den Schmyp. 154—155°

Das salzsaure Nalz wurde erhalten durch Losen der Base in warmer,
itberschiissiger,” verdiinnter Salz=inre. Beim Erkalten der Losung fielen rasch
farblose, konzentrisch gruppicrte Blittchen aus, die, mit verdinnter Salzsiure
gewaschen und an! Ton getrocknet, im Dampitrockenschrank 1 Molekil Was-
ser abgaben: )

0.2117 g lufttrockne Shst. verloren 0.0192 ¢ an Gewicht. — 0.1926 o
Sbst. (bei 1000 getrocknet): 0.1526 g AgCl.

CoHsNo . HCL  Ber. Cl 19.67. Gef. C1 19.61.
CoHgN2 . HCl + H20. Ber. H20 9.07. Gef. H:O 9.07.

Von anderen Salzen seien noch kuwrz erwithnt das aus Alkohol in farh-
losen Nidelchen krystallisierende Nitrat, bei etwa 212° unter vorﬁeﬂgm*
Zersetzung schmelzend, das Bichromat aus heiller, wilriger Liosung in
chromgelben Nidelchen krystallisierend, die sich bei 210° zersctzen, das
Platinsalz, ans sehr verdinnter, heiler, salzsawrer Losung in feinen, hell-
gelben Nidelchen ausfallend, die sich hei 307° nach vorhergehender allmithi-
licher Briunung zersetzen, das Carbonat, das beim Einleiten von Kohlen-
siure in die dtherische Liosung der freien Base als weilles Pulver ausfallt
und bei 90° unter lebhafter Gasentwicklung wnd wieder festgeworden gegen
153° schmilzt.

Da einige kleine Differenzen in den Schmelzpunkten und sonsti-
gen Kigenschaften unserer Base mit den diesbeziiglichen Angaben der
Literatur sich ergaben, wurde zum Vergleiche y-Amidochinolin nach
der Vorschrift von Wenzel?) aus Cinchoninsidureester dargestellt. 1ie
oben geschilderten Kigenschaften der freien Amidobase aus N-Methyl-
e¢inchotoxin-oxim sowohl wie ihrer Salze stimmten mit demen des syn-
thetischen y-Amidochinolins durchaus iberein.

Das Oxim des N-Methyl-cinchotin-Toxins, welch letzteres
wir aus dem .Jodmethylat .des Cinchotins (der bekanatlich das Cin-
chonin begleitenden Hydrobase) erhalten haben, scheint nach einem
vorliufigen Versuche bel der Beckmannschen Umlagerung ebenfalls
Cinchoninséiure und y-Amido-chinolin zu gebeu.

Y5 Monatsh. fir Chem. 15, 457.





