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Yersuch 1. 40 g Keton, 88 g Eisenchlorid und 800 cem Wasser wur-
den erst 9 Stunden gekocht und dann 36 Stunden sich selbst iiherlasseo.
Mit Wasserdampf™ lieBen sich auBer unverindertem Ausgangsmaterial ca.
6.7 g m-Kresol vom Sdp. 203° abtreiben.

Versuch 2. 5 g Methyl-cyclohexenon lieferten mit elementarem Wasser-
stoff bei Gegenwart von Palladium-Sol (aus 0.1 g Palladiumchlorir) das 1.3-
Methyl-cyclohexanon vom Sdp. 1700.

Die friuheren?) Bemerkungen iiber das Natriumsalz des
Methyl-cyclohexenons sind einstweilen aus der Literatur zu
streichen, Denn bei der Wiederholung?) des Versuches gab das Salz,
entstanden durch Einwirkung von metallischem Natrium auf Methyl-
cyclohexenon, bei seiner Zerlegung nicht das urspriingliche Keton,
sondern ein viel héher siedendes Ol

380. Paul Rabe: Uber einen eigenartigen Zusnmmenhang
zwischen Sti#irke und Wirkung von S#éuren. IL
(In Gemeinschaft mit Eberhard Felle.)?)
[Aus dem Chemischen Institut der Universitit Jena.]
(Eingegangen am 4. Oktober 1912.)

Am SchluBl seiner Nobel-Vorlesung?!) sagt Wilhelm. Ost-
wald, daB sich das wissenschaftliche Gebiet der Katalyse noch in
den ersten Stadien seiner Entwicklung befinde. »Die Hauptarbeit
besteht zurzeit noch darin, die verschiedenen Fille von Katalyse iiber-
haupt erst ausfindig zu machen und wissenschaftlich festzustellen.«

Die am besten untersuchten Fille von Katalyse sind wohl die
Inversion des Rohrzuckers und die Verseifung des Essig-
shure-methylesters. lhnen hat Rabe®) die Umlagerung des
Cinchopins in Cinchonicin (Cinchotoxin) gegenlibergestellt:

1) B. 40, 2487 [1907].

?) Durch Hrn. Charles Roy, Dissertation, Jena 1910, Warum die
friheren Beobachtungen nicht bestitigt wurden, bleibt noch aufzuklaren.

%) Die in dieser Mitteilung nicht enthaltenen experimentellen Einzelheiten
findet man in der spiter erscheinenden Dissertation des Hrn. Felle.

4) 1909. Sieho Annalen der Naturphilosophie, Bd. 9.

5) B. 48, 3308 [1910). Siehe auch Rabe, B. 45, 1447 [1912]: Bemer-
kungen zur Mitteilung von H. C. Biddle: Uber, die Umlagerung von Cin-
chonin und Chinin in jhre giftigen Isomeron, Cinchotoxin und Chinotoxin.

Zur Fortsetzung der Polemik durch Hrn, Biddle, B. 45, 2833 [1912],
FuBnote 2, bemerke ich: Auch nach seinen weiteren Ausfihrungen bleibt es
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Ihre Geschwindigkeit wird nimlich durch Sauren so beeinflult,
daB sie nicht wie bei jenen Reaktionen mit der Dissoziationskonstante
der angewandten Siuren steigt, sondern hochst auffallenderweise fillt.

Wir haben die Untersuchung auf andere Verbindungen ansgedelint
und sind dabei (siehe die Versuche mit Narkotin) auch auf das Pro-
blem der Racemisierung gestoen. Im Folgenden teilen wir unsere
Beobachtungen mit und verweisen, was ihre Erklarupg anlangt, auf
den Schlull der ersten Mitteilung.

I. Versuche mit China-alkaloiden.

Friher wurde das Cinchonin im Verhalten gegeniiber einer Reihe
von organischen und anorganischen Siuren studiert. Wir untersuchten
auch andere Chinaalkaloide. Dabei beschrinkten wir upns auf das
Anfangs- und Endglied der friiber benutzten Siuren (Salzsiure und
Essigsiure). AuBlerdem verwandten wir auch indifferente Liosungs-
mittel, also solche, io denen keine Salzbildung eintreten kann. Is
ergab sich, dal unter den gewihlten Bedingungen die Umlagerung
in ein Toxin, ebenso wie beim Cinchonin, wohl in essigsaurer,
aber nicht in salzsaurer Lisung erfolgt. Es ist daher der
Unterschied im stereochemischen Bau!) oder die Substitution im Chi-

unverstéindlich, warum er zwischen seinem »Auszuge« in der schwer zuging-
lichen »Science«, Bd. 82, 486 [Oktobsr 1910} — wo er gegeniiber den Unter-
suchungen von Pasteur, vor Hesse und besonders von v. Miller und
Rohde nicht prinzipiell Nenes klar formuliert — und seinen drei rasch auf
einanderfolgenden Publikationen (B. 45, 526 [1912]; Am. Soc. 34, 500 {1912]
und B. 45, 2832 [1912]) mehr als ein Jahr vergehen lieBl, obwohl fast gleich-
zeitig mit seinem Auszuge meine erste, schon alles Wesentliche cnthaltende
Mitteilung in den »Berichten< (November 1910) erschienen war.

Ich fiige hinzn, daB der Hinweis auf die unterlassene Ziticrung einer
Arbeit Pasteurs sich aut die erste der dre¢i eben erwihnten Publikationen
Biddles bezieht. Rabe.

1 Cinchonin und Cinchonidin; Chinin und Chinidin.



nolinkerfn 1), endlich die Hydrierungsstufe in der Seitenkette der Chinu-
clidinhilfte ) ohue Bedeutung.

Bei den einzelnen Versuchen wurde das betreffende Alkaloid in ». Essig-
siure oder n. Salzsdure, derart, daB auf 1 Mol. Alkaloid 5 Mol. Siure kamen,
10 Stunden im geschlossenen Rohr auf ca. 98° erhitzt. Das sofort abgekiihite
Reaktionsprodukt wurde mit Hilfe von T0 cem Wasser in einen Scheidetrichter
gebracht, mit 80 cem 25-prozentiger Natronlauge versetzt und mit 200 cem
gewohnlichen Athers kraftiz durchgeschiittelt’), Nach dem Absetzen wurde
cin aliquoter Teil der Atherischen Losung durch AbgieBen oder Abfiltrieren
vom auskrystallisierten Alkaloid gewonnen und iber Kaliumcarbonat 48 Stdn.
getrocknet, wobei meist eine weitere Menge des angewandten Alkaloids aus-
fiel. Das &therische Filtrat wurde eingedampit, der Riackstand im Vakuum-
exsiccator so lange behandelt, bis zwei auf einauder folgende Wigunngen in der
dritten Dezimale @bereinstimmten und endlich rechnerisch ermittelt, wic viel
von dem gesamten Ather in Losung gehalten wurden. Die Prifung mit
Diazobenzolsulfonsiure?) zeigte, daB die Salzsiure in keinem Falle eine Umlage-
rung bewirkte. Die nachstehende Tabelle falit die Versuche zusammen:

g‘:gﬁné\;h%rmﬁ:“gzﬁ Anvihernde Menge des
Angewandt Erhitzen mit gebildeten Toxins
Essigsiurc ! Salzsiure 1 0
gz 8 |
] ,
8.82 g Cinchonin 515 3 007 - 508 | 518
8.82 » Cinchonidin . 5.17 0.31 546 | 619
8.88 » Hydrocinchonin 5.90 0.06 584 ' 658
972 » Chinpin . . 6.73 L7 4.98 i 51.2
9.72 » Chinidin 4.64 I 1.29 335 | 845
9.78 » Hydrochinin . 5.14 2.72 302 | 309

Dienamliche Isomerisierung erfolgt, wenn auch AuBerst
langsam, beim Erhitzen in verdiinntem Alkohol und noch
weit langsamer in Benzol

Es wurden jedesmal 3 g Cinchonin oder Chinin mit 97 g Benzol oder
80-prozentigem Alkobol wahrend 14 Tagen aut ca. 98° erhitzt. Abgesehen
von dem Versuch Cinchonin und Benzol trat vollstindige Losung ein; die
Losung farbte sich allmahlich gelb- bis dunkelbraun. Bei der Aufarbeitung
wurde das Ausgangsmaterial Tast quantitativ zurickgewonnen. Dic letzte

1y Cinchonin, Cinchonidin und Hydrociochonin ohne, Chinin, Chinidin
und Hydrochinin mit einem Methoxyl im Chinolinkern.

% Cinchonin, Cinchonidin, Chinin und Chinidin mit einem Vinyl, Hydro-
cinchonin und Hydrochinin mit einem Athyl in der Chinuclidin-Halfte.

%) Ein Blindversuch ergab, daB sich bei den gewihlten Verhiltnissen das
Volumen des Athers nicht merklich inderte.

4.B. 28, 1058 [1895). Die Farbreaktion mit nitrothiophen-haltigem Nitro-
benzol, B. 33, 3223 [1900), ist weniger empfindlich.
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Fraktion lieferte mit Diazobenzolsulfonsiure bel den Versuchen mit verdiinntem
Alkohol eine deutliche, bei den Versuchen mit Benzol eine eben erkennbare
Farbreaktion.

II. Versuche mit Narkotin.

Beim Narkotin (Formel I)-handelt es sich um recht komplizierte
Verhiltrisse ’). Denn es laufen drei Reaktionen neben einander her:
die Racemisierung zum sogenannten Gnoskopin (d,l-Narkotin),
der hydrolytische Umbau in das Nornarcein (Formel II) und der
hydrolytische Zerfall in Kotarnin und Mekonin (Formel III und IV).
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Uber diesen Gegenstand liegt schon eine Versuchsreihe vor.
Rabe und Mc Millan?) fanden in verschiedenen Lésungsmitteln:

Es wurden isoliert nach dem Erhitzen:

8) mit Wasser wihrend 24 Stunden anf 130% Gnoskopin und Mekonin:

b) mit verdinntem Alkohol 8 Tage am RickiluBkihler: Gnoskopin, Nornar-
cein, Mekonin und Kotarnin;

¢) mit absolutem Alkohol 6 Stunden auf 175%: Guoskopin;

d) mit verdiinnter Essigsiare (ca. 2.5-fach normal) wahrend 8 oder 24 oder
48 Stunden: Gnoskopin, Nornarcein, Mekonin und Kotarnin;

e) mit verdinnter Schwelelsiure (ca., 2-fach normal; 24 Stunden am Rick-
fluBkihler: Spuren von Mekonin,

Dempach treten in essigsaurer oder verdiinot-alkobo-
lischer Losung alle drei angegebenen Reaktionen ein, voll-
ziehn sich aber in schwefelsaurer Losung nicht oder nur
duBerst langsam.

) Man vergleiche die zusammenfassende Abhandlung von Rabe und
Me Millan, A. 377, 223 [1910].
% A. 377, 245 [1910].
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Fitr dep Vorgang der Racemisierung ist daber nicht nur
die Temperatur, sondern auch die Natur des Lésungsmittels
oder der zur Salzbildung verwandten Siure von Einfluf.

Um keinem Irrtum aoheim zu fallen, haben wir einige Versuche
in 3-n. Essigsiure und n. Salzsiure angestellt'). Sie hatten das gleiche
Resultat wie die fritheren.

Versuch 1 und 2. 12.39 g Narkotin uwnd 150 cem 8-n. Essigsiure I) 10
Stunden oder 1I) 30 Stunden auf 98° erhitzt.

Es resultierten: [ I1
Narkotin . . . . . . . 106 g 81 g
Gnoskopin . . . . . . Spuren 0.53 »
Nornarcein .. . . . . . 009 » 0.54 »
Mekonin . . . . . . . 0075» 0.20 »
Kotarnin . . .. . . .0118>» nicht bestimmt.

Versuch 3. 12.39 g Narkotin und 150 cem #. Salzsiure wurden 10 Stdn.
auf ca. 989 erhitzt. Das Alkaloid wurde uunverindert zuriickgewopnen, ein
Umsetzungsprodukt konnte nicht aufgefunden werden, insbesondero fiel die
von uns aufgefundene Farbreaktion auf Nornacein ?) negativ aus.

Versuch 4. 24.87 g Narkotin 30 Stunden mit 300 ccm a. Salzsdurc er-
hitzt. Gnoscopin fiel uns nicht in die Hinde; nach dem Ausfall obiger
Farbreaktion hatten sich Spuren von Nornarcein gebildet.

III. Versuche mit Cholin.

Um die Verhiltnisse bei einem mdglichst einfach gebauten 1.2-
Hydramin®) kennen zu lernen, wihlten wir von den Abkémmlingen
des Athanolamins das Cholin als einen Naturstoff.

Das freie Cholin zerfillt, wie schon Wiirtz?) vermutete und
wir®) bewiesen haben:

—~O~,
CH;(0OH).CH; .N(CH;): . OH = H,0 + N(CH;); + CH,—CH,

1) Es wurde 3-n. Essigsiure gewihlt, weil sich Narkotin in n. Essigsdure
nur sehr schwer 16st, andererseits n. Salzsiure, weil in 3-n. Salzsdure das Nar-
kotin, wobl umter Beteiligung seiner Methoxylgruppen, tiefgehende Zerset-
zungen erleidet. '

%) Farbreaktion auf Nornarcein: UbergieBt man festes .Nornarcein
mit wenig frisch bereitetem Chlorwasser, so entsteht ant Zusatz von einigen
Tropfen Ammoniak sofort einc kirschrote Farbuog, die nach einiger Zeit in
gelb @ibergeht. Bei gleicher Behandlung geben Narkotin, Mekonin, Gnoskopin
und Kotarnin keine oder nur eine schwach gelbliche Firbung.

% Das Narkotin ist der innerc Ester eines 1.2-Hydramins. ’

4 A. Suppl. 6, 201 [1868].

5) Hieriber werden wir in anderem Zusammenhang spéter berichten.
S. a. B. 43, 884 und 2622 [1910]. B. 44, 824 [191]]. Julius Hallens-
leben, Dissertation, Jena 1911 (gedruckt 1912) und Theodor Hunnius,
Dissertation, Jena 1912,
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io Trimethylamin und Athylenoxyd. Die analoge Spaltuug
konnte auch in saurer Losung eintreten. Andererseits kommt in
Analogie mit den China-alkaloiden der Zerfall in Trimethylamin
und Acetaldebyd in Frage:

CH; (OH).CH, .N(CH;);.0H = H;0 + N (CHs); + CHs.CHO.

Es wurden 72 Stunden auf ca. 98° erhitzt:

1. 2.7 g Cholin-hydrochlorid, 65 ccm Wasser und 100 ccm n. Salzsiure;
9. freies Cholin, aus 2.7 g Cholin-hydrochlorid, 65 ccm Wasser und
100 cem n. Essigsaure.

Die Aufarbeitung beider Versuche geschah so, daBl das Reaktions-
produkt mit Hilfe von Goldchlorwasserstoffsiure auf Cholin und etwa
gebildetes Trimethylamin gepriift wurde. Dabei gewannen wir 70%,
beziehungsweise 66% Cholin zuriick. Trimethylamin war nicbt
aufzufinden. Beim Eindampfen der letzten goldhaltigen Mutterlauge
trat Goldabscheidung ein, was, wie ein Blindversuch lebrte, nicht auf
die Gegenwart von Cholin zuriickzufiihren ist. Es muB daher in
beiden Fillen ein Teil des Cholins in noch unbekannter Weise ver-
dndert worden sein.

IV. Versuche mit Olsdure.

Die Olsiiure lagert sich bekanntlich in Beriihrung mit salpetriger
Siure um in die feste Elaidinsiure?).
Beim Erbitzen von 3.5 g Olsiure:
1. mit 3 Troplen Eisessig 36 Stunden auf 98°,
2. mit je 3 Tropfen Eisessig und Wasser 36 Stunden auf 94,
trat keine Umlagerung ein, denn das Reaktionsprodukt erstarrte
auch’ beim Apimpfen mit Elaidinsiure nicht.

Die Untersuchung wird fortgesetzt.

) Naheres siche Meyer-Jacobson, Lehrbuch der organischen Chemie,
2. Aufl,, 1 974 [1907). Hierzu sei nachgetragen, dal Albitzky, J. pr. [2] 61,
80 [1900] die Umkehrung beschrieb. Siehe anch Fokin, C. 1910, II, 1747,



