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323. Er i c h B e n  a r y : Ober einige substituierte 
Chinolin-4-carbonsauen. 

(Eingegangen am 28.  September 1933.) 
Im Hinblick auf die physiologischen Wirkungen des Atop  h an  s ist 

eine groBe Anzahl von Derivaten hergestellt worden, urn nach Miiglichkeit 
zu ermitteln, welche konstitutionellen Faktoren diese Wirkung bedingen. 
Dabei ist man zu der Anschauung gelangt, da13 dafiir die Anwesenheit eines 
Chinolinkerns und einer Carboxylgruppe unmittelbar am Pyridinkern in 
3- oder 4-Stellung notwendig sei, sowie das Vorhandensein eines in s-Stellung 
befindlichen Arylrestes, der auch substituiert sein kann l). Was die letzte 
Bedingung anlangt, so sind zwar Chinolin-carbonsauren bekannt, die statt 
des aromatischen Restes andere Gruppen, z B. heterocyclische, wie den 
Thieny12)- oder A n t i p y r i n - R e ~ t ~ ) ,  enthalten, essind dies aber nur wenige. 
Deshalb schien es wiinschenswert, noch einige andere derartige Sauren zu 
untersuchen, insbesondere solche, die einen basischen Res t  a n  S te l le  des  
Phenyls  enthalten. Fur die Herstellung wurde die Ffitzingersche Methode 
auf das leicht erhaltliche s-Methyl-5-acetyl-pyridin4) ,  sowie das 
6 -Met h o x y  - 4- ace t J- 1 -chino 1 in 5, angewandt, ferner auf das s -P h e n y 1 - 
4- ace t y 1- chino lin 6 ) .  Insbesondere erschien die Chino lin - car  b on s a u r  e I 
aus letzterem Keton von Interesse wegen des dem Atophan in doppelter Weise 
anlichen Molekulbaues. 

Sodann wurde die 3 - Oxy-chinol in-4-car  bonsaure  I1 bereitet, die 
der oben envahnten Antipyrin-Verbindung entspricht. Letztere ist am 
4-Acetyl-antipyrin und Isatin synthetisiert worden3). Die Saure I1 gewinnt 
man entsprechend aus dem kiirzlich beschriebenen 4-Chlorace ty l -an t i -  
pyrin’). Das Verfahren deckt sich mit der von John  angegebenen einfachsten 
Darstellungsmethode fur die 2-Phenyl-3-oxy-chinolin-carbonsaure aus a-Brom- 
acetophenon und Isatin *). Entsprechend wurde aus Isatin und w - B r o m - 
cr-aceto-naphthalin die zugehorige Oxy-naphthyl-chinolin-carbonsaure 
erhalten. 

Gelegentlich wurden noch Acen a p  h t h en on und B enz y 1- ace t o - 
phenon der Methode von Pf i tz inger  unterworfen. In  erstereni Falle war 
die Frage, ob die Angliederung des Naphthalin-Ringes im Sinne der Formel 111 
bemerkenswerte physiologische Wirkungen zeitigen wiirde. Die aus Benzyl- 
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acetophenon resultierende s -Phen  y 1- 3 - b enz y 1- c inch o n insau r  e ist schon 
friiher von B or  s che g, aus Benzyl-brentraubensaure nach D o bn  e r erhalten 

l )  vergl. z. B. J .  v .  B r a u n ,  B. 60, 1253 [1927]. 
z, I l a r t m a n n - W y b e r t ,  Helv. chim. Acta 2, 62 [IgIgj. 
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j) R a b e ,  B. 50, 149 [1917]. 
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g, B. 32, 4086 [1909]. 

4, B e n a r y ,  Ps i l l e ,  B. 57, 833 [1924]. 
8 )  vergl. C. 1923, I\’ 950. 
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worden. Nach Angabe von pharmakologischer Seite zeigt diese Cinchonin- 
saure, auBer einer geringen antipyretischen Wirkung, keine bemerkenswerten 
Eigenschaften. Was die physiologische Wirkung der andern, hier beschriebe- 
Chinolin-carbonsauren anlangt, so ist nur die der Saure I beachtenswert. 
Sie zeigt weitgehende Ubereinstimmung mit dem Atophan, hat namlich die 
gleichen, schwach antipyretischen Eigenschaften und die gleiche entziindungs- 
hemmende Wirkung wie dieses ; dagegen fehlt ihr seine Harnsaure ausschwem- 
mende Wrkung. 

Besehreibung der Versuche. 
2- [z’-Methyl-pyridyl-5’]-chinolin-4-carbonsaure: g g 2-Methyl- 

5-ace ty l -pyr id in  und 8 g I s a t i n  wurden rnit 32 ccm 33-proz. Kalilauge 
und 60 ccm Alkohol 4lI2 Stdn. unter Riickfld gekocht, dann die braunrote 
Losung eingedampft und der halbfeste, braunlichrote Ruckstand in Wasser 
aufgenommen. Auf Zusatz von 30 ccm 50-proz. Essigsaure fiel die Saure als 
hellbraunlicher Niederschlag aus. Nach dem WiederfaUen aus soda-alkalischer 
Losung wurde mit Alkohol und Ather gewaschen, dann mit Methylalkohol 
ausgekocht. Die Saure ist in den ublichen organischen Mitteln kaum loslich, 
leicht in verd. Salzsaure, wenig in Essigsaure. Sie schmilzt im Capillarrohr 
bei 262 -264O. 

0.1524j:Sbst.: 11.1ccmN ( I ~ O ,  768mm).-CC,,H1,0,X2. Ber.N1o.61. Gef.r\’ro.z3. 

z - [6‘ - Methoxy - ch ino ly l -  4‘1 - chinol in  - 4 - ca rbonsaure  wurde 
analog aus 4- Ace t yl-  6 -me t h o x  y - c hinol in  und I s a  t in hergestellt. Aus 
der alkalischen Losung fiel sie als dicker, braunroter Niederschlag auf Zusatz 
von Essigsaure aus. Sie lost sich kaum in Ather und Renzol, ziemlich in 
Methylalkohol. Aus letzterem wurde sie zwecks Reinigung mit Ather gefallt : 
Braunrotes Pulver, das sich im Capillarrohr gegen 230° zersetzt. 

0.1406 g Sbst.: 10.8 ccm N (zzo, 760 mm). - C,,H,,O,N,. Rer. h- 8.92. Gef. N 8.66. 

z - [z’ - Ph e n y 1 -chino 1 y 1 - 4’1 -chino lin - 4 -carbons  a ur  e (I) wurde, wie 
oben, aus 4 -Ace t y 1 - 2 - p h en y 1 -chino lin ixnd Is a t  in  gewonnen. Beim 
Eindampfen der alkalischen Losung hinterblieb ein schwarzbrauner Sirup, 
der mit warmem Wasser ausgezogen wurde. Auf Zugabe von Essigsaure fiel 
die Carbonsaure als rotbrauner Niederschlag aus. Beim Auskochen mit 
Methylalkohol gehen die farbenden Verunreinigungen fast vollig in Losung. 
Im Capillarrohr schmilzt die Saure bei 260-263O; sie ist nicht merklich loslich 
in Benzol, Ather und Aceton, ziemlich in Alkohol. 

0.1076 g Sbst.: 6.8 ccm N ( I ~ O ,  768 mm). - CZSH,,O,IL’,. Ber. ;h; 7.44. Gef. N 7.34. 

z-Antipyryl-3-oxy-chinolin-4-carbonsaure (11): 10 g 4-Chlor-  
ace ty l - an t ipy r in ,  5.6 g I s a t i n ,  28 ccm 33-proz. Kalilauge und 60 ccm 
Alkohol wurden 41J2 Stdn. unter RiickfluB gekocht. Nach Eindampfen der 
braunen Losung wurde der Ruckstand von Wasser fast vollig aufgenommen. 
Zusatz von 35 ccm verd. Salzsaure lieferte einen gelben, voluminosen Nieder- 
schlag, der mit Ather gewaschen wurde. Darin, sowie in Benzol und Aceton 
ist die Saure so gut wie unloslich, leicht in Eisessig und Alkohol. Mit alkohol. 
Eisenchlorid gibt sie eine dunkelgriine Farbung. Sie schmilzt bei 160-1620 
unt. Zers. 

0.1106 g Sbst.: 10.6 ccm h’ ( z z 0 ,  760 mm). -- C,,H,,O,N,. h’ 11.20. Gef. h’ 11.26. 
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z - x  - N a p  h t h y 1 - 3 - o x y - c h i n  o 1 i n  - 4 - c a r b  on s a u  r e : 7.5 g - B r o ni - 
ace tonaphthonlO) ,  4.5 g I s a t i n ,  zz ccm yj-proz. Kalilauge und 40 ccm 
Alkohol wurden 7 Stdn. unter RiickfluB erhitzt, dann die braune Losung ein- 
gedampft und der zahe, braune Riickstand mit warmem Wasser ausgezogen. 
Auf Zusatz von Essigsaure fie1 die Carbonzaure als orangegelber, brockliger 
Niederschlag aus. Nach dem Umfallen aus soda-alkalischer Losung bildete 
sie ein dunkelgelbes Pulver, das zwischen 130O und 145' schmolz. In  Alkohol 
ist es auflerordentlich leicht loslich. 

0.1384 g Sbst.: 4.9 ccm N (16O, 756 mm).  - C20H1303X'. Ber. N 4.44.  Gef. N 4.09. 

z .3-pe~i- Nap h t h y len  -ch in  o 1 in  - 4 - c a r b o n s  a u r e (111) : 5 g Ace n a p  h - 
t h e n o n ,  5 g I s a t i n ,  20 ccm 33-proz. Kalilauge und 50 ccm Alkohol wurden 
etwa 4 Stdn. gekocht. Dabei wird die voriibergehend blaue Liisung braun. 
Der Riickstand der eingedanipften Liisung wurde von Wasser fast ganz auf- 
genoinnien. EssigsBure fiillte die Saure voriibergehend gallert-artig. Gelbliche 
Nadeln aus verd. Alkohol, die sich im Capillarrohr gegen 320O zersetzten. In 
Alkohol ist die Saure ziemlich leicht Ioslich, nicht in Ather und Benzol. 

0.1046 g Sbst. :  4.0 ccm li (180, '744 mm). - C,,,H,,O,?rT. Ber. K 4.72. Gef. N 4.3. 

z -P h e n  y l- 3 - b e n  z y 1- c h i n  o l in  - 4 - c a r b o n s  a u r e  entsteht einfacher als 
nach Borsche  (1. c.) aus B e n z y l - a c e t o p h e n o n  und I s a t i n  unter den 
iiblichen Bedingungen. 

324. Lothar B i r c k e n b a c h  und H a n s  Kolb:  Ober Reaktionen 
und die Tautomerie von Cyanaten (XXIII. Mitteil. l) zur Kenntnis 

der Pseudohalogene). 
[Aus d .  Chcm. Institiit d .  Bergakademie Claustha1.i 

(Eingegangen am 23. September 193 3 .) 

In  einer friiheren Veroffentlichung2) wurde die Darstellung von [ z -  J o d -  
c y c lo h e x  y l] - c a r  b a min  s a u  r e  - m e  t h y le s t e r (I) aus J o d - o x  y c y  a n  3) ,  

Cyclohexen  und Prlethylalkohol bzw. aus S i l b e r c y a n a t ,  J o d ,  Cyclo-  
h e x e n  und Met  h y la1 ko  h o  1 beschrieben : 

Ag.NCO + J 2  = AgJ + J.NCO; 
J . NCO + C,Hl0 == J . C,H,, . NCO ; 
J . C,H,, . NCO + CH, .OH = J . C,H,, . NH . CO . OCH, (I). 

Die Entstehung dieses Kiirpers 1 erwarteten wir auch bei der E l e k t r o -  
1 yse  einer m e t  h y la1 ko  h o l is  c h e n  K a l i u m c  y a n  a t  -Losung bei Gegen- 
wart von J o d  und Cyclohexen  im Anodenraum unter der Annahme, daB 
das an der Anode entladene OCN-Ion mit Jod zu Jod-oxycyan reagiert. 
Statt  dessen erhielten wir eigentiimlicher Weise stets nur den um I Mol. 
Cyansiiure reicheren, bislang unbekannten [z - J o d - c y c lo  h e x y 1) - a110 - 
p h a n s a u r e  - m e  t h y les  t e r  , J . C,HIO . NH. CO . NH. CO . OCH, (11). 

Alle Versuche, den Ester I1 nun doch auch aus S i l b e r c y a n a t ,  Jod, 
Cyclohexen und Methylalkohol zu erhalten, blieben erfolglos 4, und fiihrten, wie 

10) vergl. R a d c l i f f c ,  S h e r w o o d ,  S h o r t ,  Journ.  chem. Soc. London 1931, 2293. 
l) XXII. Mitteil.: B. 66, 1280 [1933]. 
,) B i r c k e n b a c h  u. L i n h a r d ,  B. 64, 1081 [1931]. 
3) B i r c k e n b a c h  u .  L i n h a r d ,  B. 63, 2.j.14 [193oj. 
4) Ehcnsowenig fiihrten vielerlei Xnsatze zur Synthese aus [z-Jod-cyclohesyl:-iso- 

cyanat durch hnlageruiig von Jod-oxycyan und Alkohol, Cyansaiure und Alkohol oder 
Urethylan, NH,. COOCH,, zii einem Allophansaure-Derivat. 
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