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77. Adolf Kaufmann: Zur Synthese der ChininsiLure. 

(Eingegangen am 20. Januar 1922.) 

Aus der Chemischen Abteilung des Institutes fur Schiffs- und 
Tropenkrankheiten in Ilamburg sind im letzten Hefte der DBerichtec. 
zwei Abhandlungen von J. H a1 b e r  k a  n n ') erschienen. Welche ldee 
dcm Verfasser bei seinen Arbeiten zugrunde gelegen hat, geht aus den 
einleitenden Siitzen seines ersten Artikels hervor. H a l  b e r k  nn n 
schreibt darin wiirtlich: 

BBei Verwendung der Chininsiiure zu Synthesen ist wohl aussehliel3lich 
mit der aus dem Chinin oder Chinidin gemonnenen Siiure gearbeitet worden, 
weil e3 bisher an brauchbaren hufbaumethoden mit geniigender Ausbeme 
mangelt. Auch das Verfahren der Umlagerung des p-Methoxy.ehinolinium- 
cyanids in das Cyan-Qehinolan, dessen Oxydation mitt< Is Jods und Abspal- 
tung 1-011 Jodmethyl diirfte praktisch nieht befriedigen 6 2). 

Bedauerlicherweise haben aber die zahlreichen Versuche Hal b er-  
k a n n s ,  auf anderem Wege zur Chininsaure zu gelangen, diese (ver- 
meintliehen) Schwierigkeiten kdoeswegs behoben. Wie H a l b e r k a n n  
zu dieser Beurteilung meiner Synthese kommt, ist mir unverstiindlich. 
Aus den im Verein mit meinen Schiilern in  den Jahren 1912113 
pnblizierten Arbeiten geht doch auch fiir Fernstehende hervor, da13 
diese Synthese in kiirzester Frist uns hunderte von Grammen der  
Cinchonin- und Chininsaure a n  Hand gcgeben hat, und gerade die 
Tatsache, daI3 wir so zahlreiche Derivate der 6-Athoxy-cinchoninsaure 
beechrieben - die aus einem Naturprodukt iiberhaupt nicht zugang- 
lich ist -, hjitte Hrn. IIal b e r k a n n  vor seiner irrtiimlicben Meinung 
bewahren sollen ". Dagegen habe ich selbst gegeniiber Hrn. R a  b e  
vor drei Jahren geschriebeu : 

nSolange aber Rabe  keine neue Nethode zur Darstellung der Cinchonin- 
siiui-e und dtren p-Alkoxyderivate bekamt gibt und sich der iinsrigen nicht 
bedienen aill, mu13 wohl angenommen werden, dalj er sich die Amgangspro- 
dukte zu seinen China-Alkaloid-Synthesen durch Oxydation oder Aufspaltung 
geradc dieser Alkaloide beroitetw. 

Die ceuesten Arbeiten aus dem Hamburger Institut sind die Be- 
stiitiguug dessen, was ich damals geschrieben habe, wobei ich aller- 
dings nicht ermitteln kann, wieweit die Versuche H a l b e r k a n n s  mit 

I) I3. 54, 3079 und 3090 [19?1]. 
a) *A. K a u f m a n n  und seine Schiilera, B. 42, 3775 [1909]; 44, 2061 

[19L1]; 45, 1800 [191?]; 61, 116 119181. 
J) Bei unseren Synthesen murdc auch kein Gramm iiatiirlicher Abbau- 

produkte zu Hilfe gcnommen. 
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der von R a b o  schon so lange angekiindigten neuen Synthese der Gin- 
chonin saure G emein sames baben. 

Die Unzuliinglichkeit aller fruhergn synthetischen Verfahren, die 
zurzeit scbon P i o t e t  und M i s n e r ’ )  konstatiert haben, i a t  durch die 
Arbeiten H a l b e r k a n n s  nur  bestiitigt worden, wie dieser iibrigens 
selbst in  seinem zweiteo Artikel auch unumwunden zugibt. 

In  der folgenden Ubersicbt sei die neueste Reaktionsfolge 
H a l b e r k a n  n s  meiner Synthese gegeniibergestellt: 

H a l b e r k a n n  
1. p-Anisidin (100 g) + 

Mesoxalsiiure-ester 
j. 

p Mathoxy-dioxindol eailon- 

33010 (der Theorie?) = ‘i0 g 
saure-athylester 

J. t K O H  
2. p-Methoxy-dioxindol 

90 O l 0  (?) Ausbeu:e = ca. 45 g 
j. FOCI, 

3. p-Ivlethoxy-isatin 

1 + Rren~traaubens~ure 
(nach Pf i t  z i  11 g o  r) 

4. Mcthoxy-6-chinolin-dicarbon- 

(7) Theoric = ca. 50 g 

Y 

sriure 2.4 

+ -COa 
5. Chininsaure 

9O0,’, (3) Theorie = ca. 36 g 

I< au  f m a n  n 

+ 1. p-lnisidiu (100 g) 

Glycerin (nach S k r a II p) 

p-Meilloxp-chinolin 
j. 

90 O/O = ca. 120 g 

2. Cyan-p-methoxy-chinolan 
133 g 
j. Jod 

methj lat 

J (CH& SO, f K C 3 

3. Cyan-p-methoxy-chinolin-Jod- 

74 O/o = 157 R 
J. CHaJ 

4. 4- Cyan-6-methoxy-cbinolin 
7Oo/o = 69 a 

Nachdem sich nun doch herausgestellt hatte, da13 die Ausbeute 
an Methoxy-5-dioxindol-carbons&ureatb~lester nicbt iiber 33-37 O l O  

betrug uod sich nicht verbessern lie13 ’), hiitte eine einfache Rechnuog 
d a m  fiihren miissen, daf3 selbst bei nahezu quantitative& Verlauf der 
folgenden Reaktionen die scbliefiliche Ausbeute an Chininsaure immer 
noch etwa zur Halfte unter derjenigen bleiben mubte, die nachge- 
wiesenermafien nach meinem bekannten Verfahren erhiiltlich ist. 
Leider sergil3t H a l b e r k a n n  ‘in seinen Abhandlungen von dem 
yuantitativen Ergebnis seiner Reaktionen zu sprechen. Aber selbst 
wenn man sie zu 90 O l 0  der Theorie annehmen will, wiirden aus 100 g 

1) 13. 48, 1800 [1912]. 
g, H a l b e r k a n n ,  loc. cit., S. 3080. Andrerseita bezieht sich diese An- 

gabe nur auf ZUT Weitcrrerarbeitung genhgend reines Rohprodukt (S. 3082). 
Bedchte d D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. LV, 41 
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Anisidin nicht iiber 36 g Chininslure gewonnen, wahrend nach meiner 
Synthese jeder angebende Praktikant aus der gleichen Menge Anisidis 
mindestens die doppelte Menge Sanre erhalten wird. 

Mit dieser Entgegnnng sol1 nicht gesagt sein, daS es  nicht er- 
strebenswert ist, nach einer billigeren und einfacheren Cinchonin- 
saure-Synthese zu suchen. Mesoxalsaure ester und BrenztraubensZure 
werden aber kaum billiger zu stehen kommen als Glycerin und 
Alkalicyanid, und darum schon scheint mir der von H a l b e r k a n n  
gezeichnete Weg von vornherein aussichtslos. Mit urn so mebr 
Spannung sehe ich desbalb der angekundigten neuen Synthese von 
R a b e  entgegen. 

G e n f ,  Oniversitiitslaboratorium, Januar  1922. 

78. Stefan Goldschmidt und Karl Euler: Zweiwertiger 
StickstofP: ober D i a r y l - a o y l - h y d r a z y l e .  (111. M i t t e i l u n g  iiber 

Amin. Oxydat ion . )  
[Aus dern Chem. Institat der Universitat 'Niirzbnrg J 

(Eingegangen am 18. Januar 1922.) 
Man kennt heute 2 Verbindungstypen, die in Lijsung die Tendenz 

haben, in  Derivate des zweiwertigen Stickstoffs zu dissoziieren. Der 
eine Typ leitet sich a b  vom T e t r a p h e n y l - h y d r a z i n ,  von dem 
uns durch die grundlegenden Untersuchungen von W i e l a n d  bekannt 
geworden iat, daS es bei der Temperatur des siedenden Toluols be- 
reits merklich in  Diphenyl-stickstoft dissoziiert '). 

1104 
- f 
f- 

(Cs H5)2 N . N (Cc H5)a 2(CsH5)2N. 

Ein auch bei gewohnlicher Temperatur in  Liisungsmitteln bis 
zu 20 O/O dissoziierender Vertreter dieser Reihe ist das T e t r a -p  - d i -  
methylamino-tetraphenylhydrazin, 

Eine ganz andere Reibe konnte der eine von uns3) vor etwa 
2 Jahren mit dem I I e x a p h e n y l - t e t r a z a n  eroffnen, das  in festem 
Zustsnde als Tetrazan, in  Lijsung dagegen weitgehend in 2 Molekiile 
T r i p  h e  n y1- h y d r a z  y l  dissoziiert entsprechend der Gleichung : 

(C6Hs)a N--N-N--N(Cs H s ) ~  += 2 (c61fb)l N-N- 
I I  I 

H5C6 c6HS C6 Hr, 
I) W i e l a n d ,  A. 381,200; 392, 156. 
3, G o l d s c h m i d t ,  B. 53, 44 [19?0], 

*) B. 48, 1078 [1915]. 


