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Untersuchung ich pach der griindlichen und eleganten Arbeit von
Hilpert und Griittner picht fortzusetzen gedenke, die Isolierung
des monomeren Gliedes zu versucheo; fiir nicht ausgeschlossen halte
ich es aber, daBl (CH,);>Hg — wenn auch vielleicht pur ip sebr
geringer Menge — sich in der nichst niederen Reihe wird fassen
lassen, deren Untersuchung hier fortgesetzt wird.

72. J.v. Braun: Untersuchungen iber Phenolbasen. II.
[Aus dem Chemischen Iostitut der Universitit Breslau.]
(Eingegangen am 6. Februar 1914.)

Die pharmakologische Untersuchung der zum Hordenin, (p)-
OH . CsH4 . (CHz)n . N(CH3)7 homologen Basen: OH.CsH4.(CH1)a.N(CH:)7,
OH.C¢H,.(CH:):. N(CH3); und OH .CsH,.(CHs)s . N(CHa), die sich aus
den zum Phenyldthyl-chlorid, C¢Hs.(CHjs);.Cl, bomologen Chloriden
haben gewinnen lassen, hatte zu einem recht anffallenden Resultat
gefiihrt: nach Versuchen von Hra. Prof. Heinz in Erlangen bewirkten
sie (an Kaninchen) statt einer Blutdruck-Steigerung, die man hitte
erwarten sollen, eine recht bedeutende Blutdruck-Senkung?!). In
Anbetracht der Tatsache, da sich verschiedene Tierspezies zuweilen
pharmakologisch different verhalten, war es von Interesse, die Unter-
suchupng auch an andrem Tiermaterial zu wiederholen und Hr. Prof.
E. P. Pick in Wien batte die Freundlichkeit, die Versuche bei Katzen
durchzufiihren. Aus seinen Beobachtungen, iiber die er an andrer
Stelle eingehender berichten wird, ergab sich, dall bei Verlingerung
der aliphatischen Koklenstoffkette im Hordenin die blutdrucksteigernde
Wirkung wohl quantitativ etwas geschwicht wird, nicht aber in
das Gegenteil umschlagt, und als daraufhin Kaninchen noch einmal
auf ibr Verhalten untersucht wurden, wurde auch fiir sie dasselbe ge-
funden; es bediirfen also die ersten Augabeu einer Korrektur?). Bei
dieser Sachlage schien es mir der Sicherheit halber zweckmiBig, auch
die methyl-irmeren homologen Phenolbasen, bei denen in Anbetracht
der pharmakologischen Analogie zwischen Hordenin und p-Oxyphenyl-
sthylamin, OH.CsH,.(CHs), .NH,y, nunmehbr auch mit Sicherbeit Blut-
drucksteigerung erwartet werden konnte, zu synthetisieren und im Tier-
experiment untersuchen zu lassen. Die Synthese (vgl. Kapitel I), die
fiir die hochsten Glieder nicht zu iiberwindende Schwierigkeiten bot,

) J.v.Braun und H. Deutsch, B. 45, 2504 [1912].
?) Es scheint, daB hier geringe Differenzen in den Versuchsbedingungen
das Resultat ungemein beeinflussen kénoen.
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gelang recht glatt fiir OH.C¢H,.(CHs)c.NH;. Die pharmakologische
Untersuchung bestiitigte die Erwartung, und man kabn somit sagen,
daB weder Methylierung am N, noch Verlingerung der C-Kette etwas
an der prinzipiellen Wirkung des Oxypbenyl-ithylamins &ndert

Wie weit andre, tiefergehende Umformungen im Molekiil dieser
Klasse von Basen es tun, ist noch nicht bekaonnt und auch kaum vor-
auszusehen. Von den vielen sich hier bietenden Umwandlungen grilf
ich (vgl. Kapitel II) vor allem die heraus, die in einer Angliederuog
der offenen N-haltigen Kette an den Benzolring besteht und — wegen
der Schalfung eines neuen bicyclischen Systems — chemisch als recht
tiefe Umformung betrachtet werden kann. Es wurden demnach
synthetisch das cyelische Analogon von Oxypbenyl-propylamin,
OH.CsH..(CH,)s .NH;, das m-Oxy-tetrahydro-chinolin (I) und in
der Indolreihe das m-Oxy-dibydro-methylketol (II) dargestellt,

/CH! /\/CH!-,'
- ~CH N )
L e m “CH-CH
OH. l\/'\/lcﬂa OH.__-~_~ :
NH NH

wabrend die Herstellung von m-Oxy-dibydro-skatol in.groBerer Menge
zu grofle Schwierigkeiten bot und die Synthese des m-Oxy-dibydro-
indols selber wegen der Kostspieligkeit des Ausgangsmaterials zundchst
zuriickgestellt wurde, zumal pharmakologisch nichts von il prinzipiell
Verschiedenes zu erwarten war. Die pharmakologische Untersuchung,
fir deren Ausfibrung icb Hro. Geb. Rat J.Pobl in Breslau zu sebr
groBem Danke verpilichtet bin, ergab nup iiberraschenderweise, daB
der bedeutenden chemischen Anderung kein allzu groBer Sprung im
pbysiologischen Verbalten entspricht, denn der RingscbluB wirkt nur
etwas schwichend auf die blutdrucksteigernden Eigenschaften. Es
ist wohl zu erwarten, daB auch die zablreicheo andren denkbaren
Anderungen der Unterlage, auf denen in einer p-oxyphenyl-athylamin-
ibnlichen Phenolbase die Oxy-Gruppe und der basische Rest aufge-
pilanzt sind, nur wenig das physiologische Verbalten beeinflussen
werden; immerhin scheint es mir bei der beutigen Unsicherbeit jeder
Prognose im physiologisch-chemischen Gebiet erforderlich, der Sache
experimeotell nacbzugehen, uod ich babe daher letzthin mit einer
Reihe dabinzielender Versuche begonnen, iiber die ich in einiger Zeit'
zu berichten boffe.

Acidylderivate voo alipbatischen Alkaminen besitzen bekaontlich
im allgemeinen anisthesierende Eigenschalten; gelegentlich der bis-
herigen Versuche mit Pheuolbasen scbien es mir nicht chne Interesse
festzustellen, wie sich bei ibnen die Verbiltnisse durch Einfihrung
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passender Ssiurereste in das Phenol-Hydroxyl gestalten wiirden. Es
wurde zu diesem Zweck vom Hordenin ausgehend das gewissermafen
dem Novocain, NHs.CsH,.CO.0.CH;.CH,.N(CsH;)s, entsprechende p-
Aminobenzoyl-hordenin, NH;.CsH;.CO.0.CsHi.(CHs)s . N(CHs)s,
synthetisiert (vgl. Kapitel [II) und einer Prifung unterzogen. Es stellte
sich heraus, daf} seine andsthesierende Wirkung recht bedeutend ist,
seine Giftigkeit aber auch entsprechend grofl; der Ersatz des ali-
phatischen Hydroxyls durch ein phenohsches ist also von nicht zu
unterschiitzendem Einflufl.

1. {8-p-Oxy-phenyl]-butylamin, OH.C¢H,.(CHa)..NH;.
(Mitbearbeitet von H, Deutsch.)

Bei der relativen Leichtigkeit, mit der fettaromatische primdre
Amine CsH;.(CH,)..NH; gewonnen werden konnen?!), schien es uns
am zweckmifigsten, bei ubpseren Synthesen von ihnen auszugehen
uod — entsprechend einer der Darstellungen des p-Oxyphenyl-dthyl-
amins ¥) — auf folgendem, ohne weiteres verstindlichem Wege die
Phenolgruppe einzufithren:

CsHs.(CH.);.NHz —» CsHs.(CH,)x.NH.CO.CsHs
—> NO’ .Cqu .(CHa)x B NHCO.CaHs bt NHz .CsH; (CH,); . NH.COCsHs
— OB .CsH,.(CH:), . NH.CO.CsHs; — OH.CsH,.(CHs)x.NH..

Wenn man Benzoyl-phenylamyl-amin CsHs.(CH;)s. NH.CO.CsH;
und Benzoyl-phenylhexyl-amin C¢Hy.(CH.)s. NH.CO.CsH; bei — 15°
langsam in die vierfache Menge Salpetersiure (1.475) eintriigt und dann
Eiswasser zusetzt, 30 erbilt man in beiden Fillen das Nitrierungspro-
dukt, das seinem Stickstofigehalt nach eine Nitrogruppe enthalt, als
ziihes, auch pach langem Stehen nicht krystallisierendes Ol. Es stellt in
beiden Fillen Gemenge von Isomeren dar, denn wenn man mit
Zionnchloriir reduziert und die gebildeten gleichfalls dligen Basen mit
Benzoylchlorid behandelt, so lilt sich das Benzoylierungsprodukt so-
wobl in der Fiinf- wie in der Sechskohlenstoffreihe durch Behandlung
mit Alkohol zerlegen in eipen geringen krystallisierten und einen viel
grofleren dligen Anteil. Beide Teile besitzen die fiir CsHs.CO.NH.
CsHa.(CH’)s.NH.CO.CGHs resp. CsHs.CO.NH.C;H..(CH’)s-NH.
CO.CsHy berechnete Zusammensetzung, und zwar ist es walirschein-
lich, daB der feste Teil jedesmal der para-Reihe angehdrt. Leider
war es ganz unmoglich, diesen para-Teil vor der Beuzoylierung aus
dem 3dligen Basengemenge herauszuarbeiten, so da wir uns schlieB3-
lich genotigt sahen, diese Versuche aufzugeben.

) J. v. Braun, B. 48, 2837 [1910]; 44, 2867 [1911].
?) G. Rarger und G. Walpole, ‘Soc. 83, 147 [1909].
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Viel giinstiger gestalteten sie sich in der 8-Phenyl-butan-Reihe.
Nitriert man Benzoyl-phenylbutyl-amin CsH;.(CH;),.NH.CO.CsH: in
der oben beschriebenen Weise, so erbélt man ein allmiblich partiell
fest werdendes Ol; durch Waschen mit Ather oder Alkohol kénnen
die flissig bleibenden Teile leicht entfernt werden, und es hinterbleibt
in einer Ausbeute von fast 40%, ein fester Korper, der leicht in
heiBem, sehr schwer in kaltem Alkohol 18slich ist, daraus in schonen,
bei 128—129° schmelzenden Nadeln krystallisiert, die Zusammen-
setzung einer Mononitroverbindung NOs.CsHi.(CH:),.NH.CO. CeH;
besitzt,

0.0868 g Sbst.: 7.2 cem N (20° 751 mm).

CnH]s OaNg. Ber. N 94. Gei. N 9.37,
und — zufolge seiner Oxydation zu p-Nitro-benzoesiure — die
Nitrogruppe in pare-Stellung zur alipbatischen benzamidierten Kette
tragt.

Reduziert man auf dem Wasserdade mit der 10-fachen Menge
Zinusalz und der 30-fachen koonz. Salzsiure, wobei man Alkohol bis
zur Bildung einer homogenen Flissigkeit zuffigt, treibt nach 2 Stdn.
den Alkohol mit Wasserdampf ab und laft erkalten, so scheidet sich das
Zinndoppelsalz des Benzoyl-[3-(p-amino-phenyl)-butyl]-amins’
NH,.CsHy.(CH,)s. NH.CO.C¢Hs fest ab. Man zerlegt es durch Alkali
und pimmt zweckm#Big die sebr feinflockige und ungemein schwer
filtrierbare Base durch etwa zehnmaliges Ausschiitteln in Ather auf.
Nach Abdestillieren des letzteren hinterbleibt sie in fester, schwach
rotlich gefirbter Form, ist unldslich in Wasser, leicht loslich in Al-
kohol, schwer in Ather und kann durch Umkrystallisieren aus ver-
diiontem Alkohol leicht rein in Form schdner Nadelchen vom Sohmp.
106° gewonnen werden. Die Ausbeute b-triagt rund 75%, der Theorie.

0.1352 g Sbst.: 0.3761 g CO,, 0.0927 g H;0.

Cx‘{HmNzO. Ber. C 76.12, H 7.46.
Gef. » 7587, » 7.67.

Das Chlorhydrat, welches in kaltem Wasser schwer, in kaltem Alkohol
sehr chwer l6slich ist, stellt verfilzte N#delchen dar, die sich oberhalb von
220° dunkel farben und bei 232° schmelzen.

0.1045 g Sbst.: 0.0504 g AgCl.

Ci1HsONyCl. Ber. Cl 11.60. Gef. Cl 11.92.

Das Platinsalz ist schén krystallisiert und schmilzst bei 205°, das
Sulfat l6st sich in Wasser noch schwerer wie das Chlorhydrat. Das Pikrat
stellt ein feines, gelbes, bei 200° schmelzendes Krystallpalver dar. Die Ben-
zoylverbindung C¢H;.CO.NH.CsH,.(CH:);. NH.CO.CsH; und der Phe-
n¥l-thioharnstoff C¢Hs.NH.CS.NH.Cs;H,.(CH,), . NH.CO.CsH; werden
von Alkohol schwer aufgenommen und schimelzen — die erstere bei 2159,
der letztere bei 160°,

33*
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Wird Benzoyl-aminophenyl-butylamin in schwefélsaurer Losung
kalt diazotiert und die Losung nach mebrstiindigem Stehen gekocht,
so scheidet sich ein nach dem Erkalten fest werdendes dunkles 01 ab,
dem durch Alkali in einer Ausbeute von 75%, das Benzoyl-[8-(p-oxy-
pbenyl)-butyl]-amin OH.C¢H,.(CH3):.NH.CO.CsHs entzogen werden
kann. Es fillt beim Ansiuern der alkalischen Losung in etwas ge-
firbten Flocken aus, ist spielend leicht loslich in Alkohol, weniger
in Atber, sehr schwer in Petrolither und kann leieht rein erhalten
werden, wenn man es in Alkobol lést, mit einem Gemisch von Ather-
Petrolither vorsichtig geringe dunkle Verunreinigungen ausfillt, das
fast farblose Filtrat verdunsten liaBt, und den nur schwach gelben
krystallisierten Riickstand aus Ather-Petrolither umkrystallisiert. Farb-
lose Blittchen vom Schmp. 120—121°

0.1364 g Sbst.: 0.3800 g CO4, 0.0870 g H;O.

Cy1H;p0sN. Ber. C 75.84, H 7.06.
Gef. » 75.98, » T7.13.

Die zugehorige Benzoylverbindung G;H;.CO.0.C¢H¢.(CHa) . NH.
CO.CsH; ist in Alkohol sehr schwer loslich und schmilzt bei 147—1489,

0.1829 g Sbst.: 5.8 cem N (229, 758 mm).

CgeHy3 OsN. Ber. N 3.75. Gef. N 3.66.

Recht schwer erwies es sich, die Bedingungen ausfindig zu
machen, unter denen im Benzoyl-oxyphenyl-butylamin der Benzoe-
sdurerest einigermaBien glatt abgelost werden kann. Erwirmt man
3—4 Stunden mit 20-prozentiger Salzsaure auf 120° so findet iiber-
baupt keine Verseifung statt, wiblt man 140° und eine 12-stiindige
Erbitzungsdauer, so erfolgt totale Verharzung. Von den zwischen
diesen Extremen liegenden Bedingungen wihlten wir schlieBlich als
die giinstigsten: 6-stiindiges Erwiarmen auf 140° oder 8-stiindiges auf
135°. Der in beiden Fillen ziemlich dunkel gefirbte Rohrinhalt ent-
halt als unldslichen Bestandteil fast reine Benzoesdure. Man filtriert,
dampit das Filtrat im Vakuum bei 30° ein, nimmt den festen, braun-
lich gefarbten Riickstand in Alkohol auf, fillt das Chlorhydrat des
0-[p-Oxy-phenyl}-butylamins OH.CéH,.(CHs)..NH; mit Ather aus
und reinigt es noch mehrere Male mit Hilfe von Alkohol und Ather. Man
erhilt es so schlieBlich rein in fast farbloser Form vom Schmp.
194—195°, doch betriigt die Ausbeute nicht mehr als 50 %,.

0.1117 g Sbst.: 6.8 cem N (219, 748 mm). — 0.0935 g Shst.: 0.0975 g AgCl.

C)oHi17ONCI... Ber. N 6.95, Cl 16.62.
Gef. » 6.95, » 16.44.

Mit Platinchlorid liefert das Chlorhydrat ein in Wasser leicht losliches,
cigelbes Platindoppelsalz, das nach dem Umkrystallisieren aus Wasser
bei 212° (unter Zersetzung) schmilzt,
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0.1191 g Sbst.: 0.1427g CO,, 0.0479 g H,0. — 0.1646 g Sbst.: 0.0790 g Pt.
CypoH32 02N, ClsPt. Ber. C 3245, H 4.33, Pt 26.34
Gel. » 32.68, » 4.52, » 26.00.

Mit Benzoylchlorid bei Gegenwart von Alkali geht es in das bei 147—148°
schmelzende, auf S. 496 erwibnte Dibenzoylprodukt CgH;.CO.0,CeH,.
(CH,;),.NH.CO.CsH; iiber.

Wird die wiiBrige L&sung des Chlorhydrats mit Soda ubersittigt,
so scheidet sich das Oxyphenyl-butylamin selbst in fester, schwach
gefiarbter Form ab; es ist schwer loslich in Ather und Petrolather,
leicht loslich in Alkohol. Nach dem Umkrystallisieren aus Ather-
Ligroin sinterte es bei 100° zusammen und schmolz bei 106—108°.

Upsere Absicht giog urspriinglich dahin, auf dem von uns ein-
geschlagenen Wege auch das zwichen dem Oxyphenyl-dthylamin und
dem Oxyphenyl-butylamin stehende Oxyphenyl-propylamin, OH
.CsH;.(CHs); . NH:, darzustellen; wir nahmen davon Abstand, als wir
im vergangenen Jahr in einer Arbeit von Hrn. G. Goldschmiedt?)
die Bemerkung fanden, dafl es ihm bereits gelungen sei, die Base
darzustellen.

1I. meta-Oxyderivate der hydrierten Chinolin- und
Indolreihe.
(Mitbearbeitet von O. Kruber.)

Fiir die Synthese von in meta-Stellung zum Stickstoff hydroxy-
lierten Hydrochinolin- und -indol-Derivaten bot sich ein sehr willkom-
mener Ausgangspunkt in der kiirzlich von uns gemachten Beobach-
tung, wonach cyclische Basen von diesem Typus beim Nitrieren in
stark saurer Losung gleich den offenen Anilinen die NO;-Gruppe in
meta-Stellung zum Stickstoff aufnehmen?). Fiir das Tetrahydro-chinolin

beispielsweise ergab sich darans folgende — natirlich auch aul die
Indolreihe zu iibertragende — Reaktionsfolge:
CH2 CH2
-/\‘/\|CH2 -/\I/\.CH:»
1. : . ! : 2. | I !
~~s~CH, NO,.. -~ _'CH;
NH A NH
CH. _ CH:
3 ‘/ ~-CH, . 4 T SCH,
- . : i T 2. i !
NO:.~__~__-CH; NH’-\/"\VJCIL
N.CO.CsH, N.CO.CsH;
CH;, _ CH;,

/\3/\ ;GH?

oH.\__'__IcH,
N.CO.CsH;

/\;/\|CH2

> 5. OH.‘\/‘-\/‘CHe )
NH

-6,

1) M. 84, 639 {1913  2) B. 46, 3169 [1913].
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m-Oxy-tetrahydro-chinolin (Formel 6).

Wenn man das kiirzlich (l. c.) beschriebene 1-Benzoyl-7-nitro-
tetrabydro-chinolin mit Zinnchloriir und Salzsdure bei Wasser-
badwirme behandelt, so findet in grofem Umfang neben der Reduk-
tion eive Verseifung der Benzoylgruppe statt. Die letztere 1iBt sich
aber intakt erhalten, wenn man die Temperatur miBigt, so daB man
die weniger bequeme Reduktion mit Eisen und Essigsiure umgehen
kann.

Man trigt die fein gepulverte Nitro-benzoyl-Verbindung in eine
Losung der 3-fachen Menge Zinnsalz in der 6-fachen Menge konzen-
trierte Salzsiiure ein, schiittelt energisch durch und J#Bt stehen, bis
die zuerst einsetzende Erwirmung nachgelassen hat. Durch Zusatz
von viel Wasser bringt man das zum Teil abgeschiedene, farblose
Zinndoppelsalz in Losuog, filtriert voo kleinen Mengen unverinderten
Ausgangsmaterfals, wischt gut mit Wasser aus und fillt mit carbonat-
freier Natronlauge. Dasm-Amino-N-benzoyl-tetrahydrochinolin
(4) scheidet sich in fester, wenig klebriger Form ab; es ist leicht 16slich
in heiBem Alkohol, schwer loslich in Ather, unléslich in Wasser und
Ligroin. Beim Erkalten einer heiBen, mit Wasser bis zur Triibung versetz-
ten alkoholischen Losung erhilt man es in Form einer prachtvoll glan-
zenden, aus kleinen Blattern bestehenden Krystallmasse vom Schmp.
133°. Die Ausbeute betrigt 80%,, doch ist es ratsam, nicht mehr
wie 10 g jedesmal zur Reduktion zu verwenden.

0.1564 g Sbst.: 0.4370 g CO,, 0.0924 g H;0. — 0.1332 g Shst.: 13.6 ccm
N (259, 756 mm).

CisHicON;. Ber. C 76.19, H 6.35, N 11.11.
Gef. » 76.20, » 6.61, » 11.27.

Das Chlorhydrat ist spielend leicht ldslich in Alkohol und schmilzt
bei 158—159%; der Phenyl-thioharnstoff, CsHs.NH.CS.NH.CyH,N
.CO.C¢H;, der von Alkohol auch leicht anfgenommen wird, krystallisiert daraus
in glinzenden Blattchen vom Schmp. 148% das Kondensationsprodukt
mit Salicylaldehyd ist fest, gelb und schmilzt bei 1197; der mit cyan-
saurem Kalinm endlich sich leicht bildende Harnstoff zeigt geringe Kry-
stallisationstendenz.

Das m-Oxy-N-benzoyl-tetrahydro-chinolin (5) kann obne
Schwierigkeiten in der iiblichen Weise gewonnen werden. Es wird
durch Ansiuern der alkalischen Lésung in griinlichen Flocken gefillt,
zur Reinigung in Alkohol (der es nicht ganz leicht 16st) aufgenom-
men, mit Petrolither von geringen dunklen Verunreinigungen beireit
und nach dem Verdunsten der Lisung aus Holzgeist, der es schwer
in der Kalte l6st, umkrystallisiert. Farblose Krystalle vom Schmp.
194°,
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0.1628 g Shat.: 0.4533 g CO,, 0.0866 g H,0.
Ci¢H;: 0;N. Ber. C 75.89, H 5.98.
Gel. » 75.94, » 5.95.

Sehr schwer 19slich in Alkohol ist das Benzoyl-Derivat, das leicht
nach Schotten-Baumann entsteht und bei 146° schmilzt.-

0.1454 g Sbst.: 5.4 cem N (259, 754 mm).

Cga H]gOgN. Ber. N 3.92. Gef. N 4.09.

Die Ablésung der Benzoylgruppe im benzoylierten Oxy-
tetrahydro-chinolin gelingt verhiltnismiBig leicht, denn sie geht schon
im bedeutenden Umfang bei Wasgerbad-Temperatur vor sich. Man er-
wirmt mit der 10-fachen ‘Menge -raucheader. Salzsiure 12 Stunden im
Wasserbade. verdiinnt mit Wasser, filtriert von der gebildeten Benzoe-
sdure und geringen Mengen unverseiften Ausgangsmaterials, stumpft
im rotgefirbten Filtrat die Hauptmenge der Sdure ab und fallt zu-
nichst durch Zusatz von nicbt allzuviel Soda geringe' harzige Massen
aus. Ubersittigt man dann mit Soda und zieht erschipfend mit Ather
aus, so gebt in letzteren eiu hellbraun gefirbtes Ol, das ganz allmah-
lich zu erstarren beginnt und sich als fast reines m-Oxy-tetrahy-
dro-chinolin (6) erweist. Zur vollstindigen Reinigung destilliert
map es im Vakuum, wobei das meiste, nur einen geringen dunklen
Riickstand hinterlassend, unter 16 mm bei 200—202° farblos Gibergeht;
man preBt das schoell erstarrende Destillat auf Ton und krystallisiert
es aus Ather um. Ausbeute 50%o.

0.1187 g Shst.: 0.3150 g COs, 0.0795 g H;O.

CoH, ON. Ber. C 72.48, H 7.38.
Gef. » 72.38, » 7.50.

Das m-Oxy-tetrabydro-chinolin schmilzt bei 94-—95° ist leicht
léslich in Alkobol und heilem Wasser und an der Luft recht be-
stindig. Durcb Eisenchlorid wird es tief rotbraun gefirbt.

Das Chlorhydrat ist in Alkohol spielend leicht l3slicby schmilzt
bei 1599,

0.1032 g -Sbst.: 7.0 cem N (219, 758 mm). -~ 0.1100 g .Shst.: 0.0868 g
AgCl,
CsH;2ONCL.  Ber. N 7.55, Cl 19,14,
Gef. » 7.66, » 19.52,
und liefert ein schon krystallisiertes, bei 218° schmelzendes Platinsalz.

0.1625 g Sbst.: 0.0445 g Pt.
C]QH:;O)NQCIGPL Ber. Pt 27.54. Gef. Pt 27.89.

Das Pikrat (Schmp. 174, nech vorhergehendem Sintern von 150° ab)
zeichnet sich auch durch sehr grofle Loslichkeit in Alkohol aus.
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CH,
N
| CH.CHs.

m-Oxy-dibydro-methylketol, |
OH. -

Die Reduktion des m-Nitro-N-benzoyl-dihydro-methylketols’) mit
Zinochlortir fibrt, wenn man sie auf dem Wasserbade vor sich gehen
laBt, im wesentlichen zu dem noch unbekannten m-Amino-
dihydro-methylketol (1), welches npatiirlich einfacher aus dem

CH, CH,
Y ScH.CH: () " NcH.cH
NHy.' NH,. .~ ¢

N.CO.CsHs

./\

0))

CH;
-

' CH.CH
OH . ‘\/l\/'/ i
N.CO.CsH;

Nitro - dihydro - methylketol gewoenen werden kano. Nach dem
Entzinnen mit Schwefelwasserstoff und Eiodampfen wird die Base
mit Alkali als dupkles, leicht in Ather gehendes Ol abgeschieden,
das, ohne seine tief rotbraune Farbe zu verliereo, unter 17 mm un-
zersetzt bei 182—184° destilliert und auch beim lingeren Stehen nicht
feat wird.

Das in Alkohol sehr schwer l6sliche Dichlorhydrat schmilzt Dei
235--238°.

0.0907 g Sbst.: 10.1 cem N (199, 756 mm). — 0.0900 g Sbst.: 0.1155 g
AgClL

N

(3

CoHy3 N, 2HCL. Ber. N 1267, Cl 32.13.
Gef. » "12.67, » 31.76.

Das Dipikrat, welches umgekehrt von Alkohol splelend leicht aufge-
nommen wird, bei 1279, nachdem es iiber 120° angefangen hat zu sintern.

0.1464 g Sbst.: 23.6 ccm N (20°, 756 mm).

CnH;s N3O,y Ber. N 18.48. Gef. N 18.25.

Das nach Schotten-Baumann entstehende Dibenzoylderivat kry-
stallisiert schlecht und ist daher schwer in reinem Zustande zu fassen.
Viel besser gelingt dies bei der Monobenzoyl-Verbindung (2), die
ganz wie in der Tetrahydro-chinolin-Reihe — und sogar mit einer
909, iibersteigenden Ausbeute — durch vorsichtige ‘Reduktion des
m-Nitro- N-benzoyl-dihydro-methylketols gewonnen werden kann. Sie
krystallisiert aus verdiiontem Alkohol in prachtvollen Krystallblittern
vom Schmp. 150°,

) Vergl. B. 46, 3181 [1913].
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0.1648 g Sbst.: 0.4592 g CO,, 0.0962 g H,O0,

Cls H]GONQ. Ber. C 76.19, H 6.35,
Gef. » 76.22, » 6.53,

liefert ein in Alkobol ziemlich leicht 1sliches, schon krystallisierendes
Chlorhydrat (Schmp. 237%, dagegen andre Derivate (Phenylthio-
harnstoff, Benzalverbindung, Harnstoff) von viel geringerem Krystalli-
sationsvermdgen, =ls dies in der isomeren Tetrahydro-chivolin-Reihe
der Fall ist. Auch der Ersatz der aromatischen Aminogruppe durch
Hydroxyl verliuft viel weniger glatt. Beim Ausziehen der durch Ver-
kochen der Diazoldsung resultierenden festen Masse mit Alkali bleibt
recht viel Alkali-Unlésliches zuriick und in dem durch Siuren ausge-
fillten Phenol sind noch viel Verunreinignngen enthaken. Man ent-
ferut sie durch Waschen mit kaltem Alkohol, welcher das m-Oxy-
N-benzoyl-dihydro-methylketol (3) sehr schwer 16st und krystal-
lisiert das letztere aus heilem Alkohol um. Die Ausbeute an der
reinen Verbindung (Schmp. 235°%) betrigt nur 20—25 %/,.

0.1136 g Sbst.: 5.9 cem N (209, 750 mm).
CisH;sO3N. Ber. N 5.58. Gef. N 5.83.

Mit Benzoylchlorid liefert die Oxyverbindung ein sehr schiecht
krystallisierendes Benzoylderivat, durch Sduren wird sie viel
schwieriger als das isomere Produkt der Tetrahydro-chinolin-Reihe
verseift. Wir konnten die Benzoylgruppe erst durch 5-stindiges Er-
hitzen anof 140—150° mit 28.prozentiger Salzsiiure entfernen, wobei
die Verharzung gliicklicherweise sich als nichit sebr bedeutend her-
ausstelite. Das in der auf S. 499 erwihnten Weise abgeschiedene und
mit Ather extrahierte m-Oxy-dihydro-methylketol bleibt nach
dem Verdunsten des Athers lingere Zeit flissig — als rotlich ge-
farbtes Ol — und erstarrt auch nach dem Uberdestillieren im Va-
kuum, wobei es farblos bei 186—188° (16 mm) iibergeht, nicht kry-
stallinisch, sondern verdickt sich zu einem Glas. Erst wenn man es
in Ather 16st, mit Petrolither ausfallt, und das abgeschiedene O
lingere Zeit mit dem Ather-Petrolither-Gemisch in Beriihrung lift,
verwandelt es sich in einen Brei von farblosen Krystallen und schmilzt
nach. scharfem Abpressen auf Ton bei 86—87°. Die Ausbeute er-
reicht bei richtigem Arbeiten 60 °/ der Theorie.

0.1054 g Shst.: 0.2804 g COs, 0.0701 g H,0.

CoHy;;ON. Ber. C 72.48, H 7.38.
Gel. » 7255, » 7.44.

Das Chlorhydrat fillt in &therischer Losung farblos aus, ldst sich
leicht in Alkohol und schmilzt bei 1659, Es farbt sich nach kurzer Zeit an
der Oberfliche violettrot.
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Das Pikrat scheidet sich in dtherischer Losung erst nach einigem Stehen
in gelben Krystillchen ab; es wird leicht von Alkohol aufgenommen und
schmilzt bei 178°.

0.0964 g Sbst.: 12.8 cem N (219, 756 mm).
Cls H“OaN‘. Ber. N 14.81. Gef‘ N 14.9¢6.

CH(CHs)
e~
m-Oxy-dibydro-skatol, OH ]‘ CHa.

Die Verhiltoisse in der Dihydro-skatol-Reihe gleichen bis zu dem
Punkt, wo es sich um die Einfihrung des phenolischen Hydroxyls
bandelt, vollig denen in der Dihydro-methylketol-Reibe.

CH(CHj) CH(CHa)
o~ /'\l/ oH
1 | CcH 2
™ yg,|__i_ O @ NH,.L,/\,' :
NH N.CO.Cs H,
CH(CH)
@) op.l_ o CH
N.CO.CeHs

m-Amino-dibydro-skatul (1) — gewonnen durch Reduktion
der entsprechenden Nitroverbindung — stellt ein dunkelrotes, im Va-
kuum ohne Zersetzung siedendes Ol dar, dessen Chlorhydrat sich
sehr schwer in Alkohol 16st und bei 265° schmilzt,

0.1239 g Shst.: 139 ccm N (229, 750 mm). — 0.1496 g Sbst.: 0.1933 g
Ag(l,

' CoHyaNy, 21CL  Ber. N 12.67, Cl 82,13,
Gef. » 1248, » 31.97,
wahrend der Schmelzpunkt des in Alkobol recht leicht Ioslichen Pikrats bei
1469 liegt.
0.1526 g Sbst.: 24.6 cem N (209, 760 mm).
C){H)st Ou. Ber. N 18.48. Gef. N 18.35.

Das beim vorsichtigen Arbeiten in fast theoretischer Ausbeute zu
gewinnende m-Amino-N-benzoyl-dihydro-skatol(2)istin Alkohol
sehr schwer 18slich, 1aBt sich daraus schén krystallisiert erbalten und
schmilzt bei 167°.

0.1096 g Sbst.: 11.1 cem N (23°, 750 mm).

CigH;cON.. Ber. N 11.11. Gef. N 11.20.

Es liefert ein bei 218¢ schmelzendes, gut krystallisierendes Chlor-
hydrat. ein gelbes Kondensationsprodukt mit Salicylaldebhyd, das
bei 1519 ~chmilzt, und mit Kaliumcyanat einen Harnstoff, der wenig kry-
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stallisationsfreudig ist, sich leicht in Alkohol 16st und den — nicht ganz
scharfen — Schmp. 1340 zeigt.

Versucht man in der Aminoverbinduog die NH;-Gruppe durch
Hydroxyl zu ersetzen, so gelingt dies — man mag die Bedinguongen
noch so variieren — npur in #dullerst beschrinktem Umfang. Von dem
dunklen, festen Umsetzungsprodukt mit Nitrit ist nur ein kleiner
Bruchteil in Alkali 18slich und liefert nach dem Ausfillen mit Essig-
siure und Behandeln mit Alkohol das in letzterem schwer losliche
m-0xy-N-benzoyl-dibydro-skatol (3) in einer so geringen Aus-
beute, dal} zur Darstellung von mebreren Grammen etwa 100 g Skatol
als Ausgangsmaterial angewendet. werden miissen. Der Schmelzpunkt
der Verbindung liegt bei 249°.

0.J115 g Sbst.: 0.3082 g COs, 0.0586 g H,0. — 0.0820 g Sbst.: 4.3 cem
N (229, 750 mm).

CisH;s0sN. Ber. C 75.89, H 5.92, Cl 5.53.
Gef. » 75.34, » 5.88, » 5.83.

Die Verseifung bietet grofiere Schwierigkeiten wie in der isomeren
Dibydromethylketol-Reihe, so daB wir das m-Oxy-dibydro-skatol
nicht in geniigender Menge haben fassen kinnen, um es in ganz
analysenreinen Zustand iberzufiihren. Es ist fest, abnelt im allge-
meinen dem Oxy-dihydro-methylketol und wird sich ibm zweifellos
auch pharmakologisch eng anschlieflen.

Die m-Oxy-Derivate der hydrierten Chinolin- und Indol-Reihe,
von deoen wir namentlich die letzteren vom chemischen Standpunkte
aus noch genauer zu untersuchen beabsichtigen, koénnen als cy-
clische Aoaloga des m-Amivo-phenols oder genauer der Monoalkyl-

CH;

L~
1 '
|

amino-kresole, aufgefafit werden und diirften
OH g

L _r’

NH
sich wie diese u. a, zweifellos als Kompouenten fiir Farbstofle (z. B.
der Rhodamin-, Oxazin-Reihe usw.) eignen. Voraussichtlich wird hier
der RiogschluB am Stickstoff auf die Farbeigenschaliten kaum einen
Einfluf aus@iben; wir schlieBen das daraus, dal die entsprechenden
Amino-Derivate (von denen das m-Amino-tetrabydro-chinolin in einer
fritheren Arbeit von uns schon beschrieben worden ist!)) sich dem
1.2.4-Toluylendiamin in ihren Farbreaktionen vollig zur Seite stellen:
ihre Vesuvin-, Chrysoidin-, Toluylenblau- und Toluyleorot-Reaktionen
sind von denen des 2.4-Diamino-toluols kaum zu uoterscheiden. Anders
verhalt es sich mit ibrem pharmakologischen Verhalten, welches
im Anpschluff an die Oxyderivate Hr. Geh. Rat Pohl die Liebens-

)y B. 46, 3169 [1913).
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wiirdigkeit hatte zu untersuchen: sie sind keine Blutgifte wie das
Toluylendiamin, wirken aber andrerseits stark antipyretisch.

III. p-Aminobenzoyl-hordenin,
NH:.C¢H,.CO .0 .CsH,.(CH,), . N(CHs)s.
(Mitbearbeitet von A, Schmatloch.)

Wenn man Hordenin, OH.Cs H, .(CH,). . N(CH; ), in verdiinntem
Alkali 18st und unter Eiskiihlung mit der gleichen Gewichtsmenge
p-Nitro-beuzoylchlorid, geldst in Ather, etwa /s Stunde schiittelt,
dano in eine Schale gieBt, so scheidet sich beim Verdunsten des Athers
die p-Nitro-benzoyl-Verbindung NO..C;H,.CO.0.CsH,.(CHs). .
N(CH:): allmihlich in schonen Blittchen ab. Man prefit auf Ton,
verreibt mit nicht zu viel Ather, saugt von kleigen Mengen un-
verinderten Hordenins ab, verdunstet den Ather und krystallisiert den
Riickstand aus einem Gemisch von Ather-Petrolither (welch letzterer
die Nitro-benzoyl-Verbindung sehr schwer 16st) um. Schone Blittchen
vom Schmp. 89—90°.

0.1882 g Sbst.: 14.8 ccm N (199, 750 mm).

CiiHis0¢No. Ber. N 8.92. Gef. N 8.82.

Die Meuge ist etwa gleich der Menge des angewandten Hordenius. Das
Chlorhydrat 15st sich leicht in Alkohol und schmilzt bei 2289, das Pikrat
(Schmp. 2199 wird voo Alkobol sehr schwer aufgenommen, und genau so
verhilt sich das Jodmethylat, das bis 250° noch nicht schmilzt.

Wird die eiskalte Losung der Nitro-benzoyl-Verbindung in kon-
zentrierter Salzsiure mit der vierfachen Gewichtsmeoge Zinnchloriir,
geldst in konzentrierter Salzsiurve, versetzt, so scheidet sich alsbald
das farblose Zinndoppelsalz des Reduktionsproduktes ab. Man er-
wirmt, um die Reduktion zu Ende zu fiihren, noch '/; Stunde auf
45—50° (nicht hoher!), kiihlt ab, setzt direkt carbonatfreie Natron-
lauge im Uberschuf zu, nimmt das in Flocken abschiedene p-Amino-
benzoyl-hordenin in Ather auf, entzieht es der therischen Ldsung
mit Salzsiure und fillt, nachdem der Ather durch einen Luftstrom
verjagt worden ist, mit Ammoniak. Die neue Base scheidet sich
sofort in fester Form ab, und kann durch einmaliges Umkrystallisieren
aus Alkohol, der sie leicht in der Wirme, schwer in der Kilte 16st,
rein in schonen, fast farblosen. Blittchen vom-Schmp. 156—157° ge-
wonnen werden. Die Aunsbeute betrigt 80%.

0.1453 g Sbst.: 0.3811 g CO., 0.0929 g H;0. — 0.1741 g Sbst.: 15.5 cem
N (199, 752 mm).

CnH,oOaNq. Ber. C 71.83, H 7.04, N 986.
Gef. » 71.58, » 7.15, » 10.07.

Das Dichlorhydrat, welches bis 240° noch nicht geschmolzen ist,

lost sich in Alkohol recht schwer auf.
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0.1076 g Sbet.: 0.0876 g AgCL
Ci1H33 03 N3 Cly.  Ber. Cl 20.45. Gef. Cl 20.13.
Ebenfalls schwer léslich darin ist das Pikrat, das den Schmp. 204—
2059 zeigt, und der Analyse zufolge nur ein Mol. Pikrinsiiure enthilt.
0.0977 g Sbst.: 9.55 cem N (19°, 753 mm.)
CitH2 03 N;, CeH3O7 N3, Ber. N 13.65. L
CiiBanOsNy 2CsHy 0Ny » » 151, O¢h N 1387
Bei der nunmehr festgestellten Anpalogie zwischen dem Hordenin
und seinen Homologen in pbarmakologischer Beziehung werden die
aniisthesierenden, eingangs erwihnten Eigenschalten des Aminobenzoyl-
bordenins zweifellos auch bei Verlingerung der .(CHi);-Kette erbalten
bleiben.

78. Emil Fischer und Hermann O. L. Pischer:
Synthese der ¢-Diorsellinsiure und Struktur der Hvernséure').

[Aus dem Chemischen Institut der Universitat Berlin.]
(Eingegangen am 4. Februar 1914.)

Von der Orsellinsiiure” leiten sich zwei Didepside ab, je nachdem
die Verkupplung in der para- oder ortho-Stellung stattfindet. Bei der Ein-
wirkung von Dicarbomethoxy-orsellinoylchlorid auf die alkalische
Losung von Orsellinsiure konnten wir frilber?) nur ein Produkt iso-
lieren, das bei der Verseifung Lecanorsiure gab. Aus seinem Ver-
halten gegen Eisenchloridlssung haben wir ferner den Schlul gezogen,
daB es wabrscheinlich die para-Verbindung sei, woraus fiir die Lecanor-
siore die Struktur einer p-Diorsellinsdure zu folgern wire. Um
diesen Schlufl aufler Zweifel zu stellen, schien aber die Bereitung der
isomeren o-Diorsellinséiure notwendig. Da ibre [solierung bei obiger
Synthese miBlang, so baben wir folgenden Umweg eingeschlagen, der
wabrscbeinlich auch in manchen anderen Fillen zur Bereitung von
o-Didepsiden benutzt werden kabn.

Der von K. Hoesch?®) beschriebene Mobocarbomethoxy-
orcylaldebyd, der nach seiner Entstehung und seinem Verhalten
gegen Eisenchlorid die para-Verbindung ist, 148t sich mit Dicarbomethoxy-

1) Die nachfolgend beschriebenen Versuche wurden teilweise schon in den
Sitzungsberichten der Berliner Akademie 1918, S. 507 veriifentlicht und sind
anch in dem zusammenfassenden Vortrag »Synthese von Depsiden, Flechten-
stoffen und Gerbstoffene, B. 46, 3253 und 3269 [1918], verwertet.

~3) B. 46, 1142 {1913). ‘3) B. 46, 887 [1913].





