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hydrat als vollig identisch mit der durch oxydativen Abbau aus dem
Kondensationsprodukt erhaltenen Methyl-imidazol-carbonséure. Fiir
die Apalyse wurde die etwas hygroskopische Substanz im Vakuum
bei 100° getrocknet.

0.1302 g Sbst.: 25.2 cem N (17°, 749 mm).

CsHeN:0;. Ber. N 22223 Gel. N 22.20.

Auch das Nitrat, das aus dem synthetischen Korper dargestellt
wurde und sich bei 1919 zersetzt, zeigt beim Mischschmelzpunkt mit
dem durch Abbau erhaltenen Nitrat keine Depression.

Weon man darauf verzichtet, den Methyl-imidazol-carbonsiure-
ester zu isolieren, so kano man pnach der soeben beschriebenen Oxy-
dation des Thioimidazols, Eindampfen des Nitratgemisches und Kochen
desselben mit konzentrierter Salpetersiure das Nitrat der Methyl-
imidazol-carbonsiiure in beinah quantitativer Ausbeute aus dem Methyl-
thioimidazol- carbonsdureester gewinunen.

Hrn, Dipl.-Ing. Cbristian Memmel, der mich bei dem grofleren
Teil der hier ausgefiihrten Experimente mit Eifer und Geschick unter-
stiitzt hat, sage ich fiir seine wertvolle Hilfe meinen besten Dank.

68. H. C. Biddle: Uber die Umlagerung von Cinchonin und

Chinin in ihre gifiigen Isomeren, Cinchotoxin und Chinotoxin.

[Mitteil. aus dem Organ.-chem. Laboratorium der Universitit von California.}
(Eingegangen am 1. Februar 1912.)

In einer Mitteilung »Uber einen eigenartigen Zusammenhang
zwischen Stirke uad Wirkung von Siuren nach Versuchen von
Andrew Mc Millen«") hat Rabe darauf auimerksam gemacht, daf
die Geschwindigkeit der Umlagerung von Cinchonin in Cinchotoxin
(Cinchouicin) beim Erhitzen mit Siuren auf 93° nicht steigt, sondern
mit der Dissoziationskounstante der angewandten Siuren fillt. In
seiner Mitteilung hat Rahe scheinbar uvicht bemerkt, dal dieselbe
Beobachtung in einer der 42. allgemeinen Versammlung der » American
Chemical Society« zu San Francisco am 13. Juli 1910 vorgelegten
Mitteilung dber »The Conversion of Quinine (or Cischonine) into
Quinotoxin (or Cinchotoxin)e von mir gemacht worden ist. Eiu
Auszug aus meiner Mitteilung findet sich in »Science¢, Band 82,
S. 486 (vom 7. Oktober 1910) abgedruckt. Diese Beobachtung wurde
also vier Monate friither von mir bekanunt gegeben, als von Rabe.

Y 1. 43, 3308 {1910]). Eingegangen am 14, November 1910,
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In meiner damaligen Mitteilung machte ich nicht nur auf den
verschiedenartigen Zusammenhang zwischen Stirke und Wirkung von
Siuren aufmerksamn, sondern auch auf eine von Rabe gar nicht be-
merkte Tatsache, dafl unter dem EinfluB der Siuren von kleiner
Dissoziationskonstante die Umlagerung von Chinin (resp. Cinchonin)
in Chinotoxin (resp. Cinchotoxin) bei niedrigen Temperaturen wie 36"
stattfinden kann, eine Umlagerung, die, wie ich zu jener Zeit angab, Fitlle
der sogenannten »Chininvergiftunge erkliren konnte. Die Frage
betreffs der Prioritat der Beobachtung iiber diese unerwartete Wirkung
von Sduren auf Cinchonin und Chinin ist somit erledigt.

Da Rabe jedoch meine Arbeit vollig tibersehen hat, -so scheint
es mir jetzt auch ratsam, einen kurzen Auszug der bedeutenderen
Resultate meiner Untersuchung zu geben, um meine Rechte aut diesem
Gebiete zu sichern. Besonders scheint mir dies ratsam, da die Fort-
setzung der Untersuchung zu neuen Ergebnissen gefiihrt hat, die ich
bald in einer anderen Mitteilung ausfiihrlich zu erértern hoffe. Die
Untersuchung ist zum Teil unter Mitarbeit zweier Studierender der
biesigen Universitat, T. B. Kelly und O. L. Brauer, ausgeliihrt
worden.

Die folgenden Resultate geben einen ungefibren Umrifl meiner
Arbeit.

1. Cinchonin und Chinin erleiden beim Erhitzen auf 95—98° in
wiBriger Losung in Gestalt ihrer Salze entweder mit oder ohne Uber-
schul von Siuren eine Umlagerung in ihre giftigen Isomeren, Cincho-
toxin und Chinotoxin.

2. Die Geschwindigkeit der Umlagerung dieser Alkaloide steigt,
wenn die Dissoziationskonstanten der angewandten Siuren sich ver-
mindern. Das Gesetz gilt sowohl fiir die Wirkung von Siuren auf
monosaure Salze, z. B. das Hydrochlorid, wie auch fiir das freie
Cinchonin.

Durch Wechseln der Natur der angewandten Siure wie auch der
Konzentration der Wasserstoff-Ionen, lifit sich die Geschwindigkeit der
Umlagerung in den breitesten Grenzen variieren. Zum Beispiel: bei
Anwendung eines Uberschusses von Siuren wie Salzsiure, kann die
Geschwindigkeit der Umlagerung sich so vermindern, daB kein Cincho-
toxin (resp. Chinotoxin) zu finden ist, auch nach Erhitzen wihreund
48 Stunden bei 95—98" nicht; andererseits erfahrt beim Erhitzen mit
Sauren wie Essigsdure und Propionsiure, die Geschwindigkeit der
Umlagerung eine solche Erhéhung, dafl in demselben Zeitraum fast
eine quantitative Umlagerung stattfinden kann.

3. Die Salze dieser Alkaloide erfahren eine #hnliche Umlagerung
bei 36° und der einzige bei der niedrigeren Temperatur hemerkbare
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Uuterschied ist die Verminderung der Umlagerungsgeschwindigkeit.
Zum Beispiel: mit Siduren wie Salzsiure, Schwefelsdure usw., ist die
Umlagerung in einem Zeitraum von 48 Stunden zu gering, um bemerkt
zu werden; andererseits lindet mit Sduren wie Essigsiure, Propion-
siure usw. in demselben Zeitraum unter giinstigen Umstinden eine
Umlagerung von fast 2%, statt.

4. Im Sonnenlicht bei gewohnlichen Temperaturen, erleiden die
Sulzlésungen von Cinchonin und Chinin Verénderungen dhnlich denen,
die bei héheren l'emperaturen stattfinden. In diesem Ialle, wie in den
vorigen, bilden das Cinchotoxin und Chinotoxin viel Harz, das die
Lisung tief braun firbt.

5. Die Umstinde, unter welchen Cinchotoxin und Chinotoxin sich
darstellen lassep, ermiglichen sicher die Bildung dieser giftigen Sub-
stanzen im menschlichen Kdrper, wiihrend der Verwendung von Cin-
chonin und Chinin als Heilmittel, und sie gestatten somit eine ver-
stiindliche Begriindung der Fille der sogenannten »Chininvergiftunge.

689. Carl Biillow: Uber die Konstitution der sogenannten

Pyrazolin-carbonsiuren Ed. Buchners. Eine Erwiderung.

[Mitteilung aus dem Chemischen Laboratorium der Universitit Tibingen.]
(Eingegangen am 31. Januar 1912.)

Ed. Buchners Anschaunngen und Gleichungen tber dic Bilduny der
sogenannten Pyrazolin-carbonsiduren auns Diazocssigester und Mono-
und Diearbonsiurcestern der \thylenreihe, blieben fiher 20 Jahre lang unan-
ucfochten, his sie durch meine neue Theorie des wirklichien Reaktionsverlaufes
von Grund aus abgedndert und in vollen Einklang gebracht worden
sind mit den charakteristischen Eigenschaften des Endkirpers?).

Unter Zugrundelegung der Angeli?)-Thieleschen® Formel fiir den
Diuzoessigester, dic seineu Reaktiomen den priizisesten Ausdruck
verleiht, formulicve ich dic Wechselwirkung zwischen ihm und Fumarsinve-
ester folgendermafen:

CO0C,H;.CH:[N E(N)] + CO0C,yH;.CH:CH.CO0 G 1,

i

COO0 G115, CH:(N.N]:C.COO Gy H;
= CH,.COO CH;
Dicse Gleichnng trigt der Azinbildung und deren Lligentiunlichkeiten
nach jeder Richtung hin Rechuung und steht mit allen bekannten Umwand-

o
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1y B. 44, 3710 [1911]. % Ang. Augeli, R. A. L. 16, II, 790 ]1907].
Thiele, B. 44, 2522, 3336 [1911].





