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bei Iangerem Aufbewahren nicht krystallisierte. Bei der Destillation der 
Base unter 8 mm ging fast alles bei 123--125O iiber. Es wurden 6 g eines 
farblosen, beim Stehenlassen rasch dunkelnden, viscosen 61s erhalten, das 
in Wasser schwer und in allen ublichen organischen Lijsungsmitteln lei& 
liislich war. 

0.2860g Sbst. in 1 1  ccm Alkohol (1 = 1 dm). 11): +0.10,  or]^: +3.80. 
0 1052, 0.1108 g Sbst.: 0.2662, 0.2805 g CO,, 0.0951, 0.1001 g H,O. - 6.203 mg 

Fhst ' 0.328 ccm N (13.j0, 754 mm). 
C,,H,O,S Rer C 69.26, H 10.30. N 6.22. 

Gef. ,, 69.01. 69.04, ,, 10.12, 10.10. ,, 6 29. 
Pikrat:  Wurde durch Mischen von alkohol. Gsungen der Base und Pikrinsiiure 

erhalten. Aus Alkohol gelbe, in Wasser und Alkohol schwer 16sliche Nadeln. Schmp. 
157-15Y. 

3 141 m g  Sbst.: 0.333 ccm N ( 1 6 9 ,  770 mm). 

5 g der Base wurden in 50 ccrn 5-proz. alkohol. Kal i lauge gelost 
und die Losung 1 Stde. unter Riickflul3 auf dem Wasserbade erhitzt. Nach 
Abdampfen des Alkohols wurde der Ruckstand mit 10-proz. Salzsiiure kongo- 
sauer gedacht und mit dther ausgeschiittelt. Die atherische W u n g  wurde 
init Satriumsulfat getrocknet und unter Verwendung eines De hlegmators 
eingedampft.. Es verblieben 2 g eines unangenehm riechenden cp les, das bei 
der Destillation unter gewohnlichem Druck fast vollig bei 174-1750 iiber- 
ging. Die nach der Atherextraktion erhaltene saure Lijsung wurde mit 
40-proz. Natronlauge gesiittigt und ausgeathert . Nach Trocknen der iitheri- 
schen Ltisung mit Pottasche und Abdampfen hinterblieben 2.7 g einer kry- 
stallisierten Masse, die sich in allen ihren Eigenschaften, sowie in den Eigen- 
schaften des aus ihr erhaltenen Pikrates als identisch mit Oxy-he l io t r idan  
envies. 

C,,H,,O,N, C6H,0,N,. Ber. N 12.33. Gef. N. 12.49. 

206. B o g u s a a w  B o b r a h s k i :  
Uber den 4-0xy-chinolin-aldehyd-(3); mit einem Beitrag zur 

Darstellung von 4-Oxy-chinolin (Kynurin). 
:Aus dem Iaborat. fur Pharmazeut. Chemie d. Universitit L w ~ w ,  Polen.] 

(Eingegangen am 8. April 1936.) 
Von den Oxy-chinolin-o-aldehyden sind bisher zwei bekannt. nZimlich 

der von mir gewonnene 6-Oxy-chinolin-aldehyd-(5) l) und der von Ra jendra  
N a t h  Sen  und Susi l  K u m a r  R a y  dargestellte 8-Oxy-chinolin-aldehyd-(7)*). 
In diesen beiden Verbindungen ist die Aldehyd-Gruppe in dem Benzolkern 
enthalten. Es lag nahe, auch das 4-Oxy-chinol in  (Kynurin)  der'Reimer- 
Tiemannschen Reaktion zu untemerfen, um' so zu einem Aldehyd zu ge- 
langen, welcher die Aldehyd-Gruppe im Pyridinkern enthiilt, und die Eigen- 
schaften dieser neuen Verbindung zu untersuchen. 

Das dazu notige Kynurin stellt eine ziemlich schwer zugiingliche Sub- 
stanz vor. Von den Synthesen, die zur Darstellung dieser Verbindung ge- 

l )  B .  Bobra6ski .  Journ. prakt. Chem. L2: 184, 141-152 [1932;; Roczn. Chem. 14, 
609-420 [1932]. l) Journ. Indian chem. Soc. 9, 178 :1932]. 
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eignet sinds), wurde als die verhdtnism8Big bequemste das Verfahren von 
R. Camps') gefunden, das in der Kondensation des o-Formamino-aceto- 
phenons in alkalixh-wziBriger Losung zu Kynurin besteht. Zwecks Dar- 
stellung von Kynurin wurde also das Acetophenon nach L. A. Elson. Ch. St. 
Gibson ,  J. Dobney und A.  JohnsonK)  nitriert und das erhaltene o-Nitro- 
acetophenon nach Camp s6) zu o-Amino-acetophenon reduziert. Dieses wurde 
dann nach Camp s7) auf 0- Formamino-acetophenon und weiter auf Kynurin 
verarbeitet. Auf diesem Wege erhielt ich im Durchschnitt von 12 Versuchen 
aus 120 g Acetophenon -+ 70 g rohes (m-Verbindung enthaltendes) o-Nitro- 
acetophenon --f 29 g reines o-Amino-acetophenon + 24 g o-Formamino-aceto- 
phenon + 5.5 g Kynurin und 10 g zuruckgewonnenes o-Amino-acetophenon. 
Der Weg ist aber, insofern es sich um die Darstellung groI3erer Mengen von 
Kynurin handelt, ziemlich umstandlich und langwierig. Ich kam daher auf 
die Beobachtung von Zd. H. Skraup*)  zuriick, daI3 das 4-Chlor-chinol in  
beim Erhitzen mit verd. Salzsaure unter Druck 4-Oxy-chinol in  liefert. 
Dieses Verfahren schien mir das einfachste zu sein, zumal dank der Arbeit 
von M e i ~ e n h e i r n e r ~ )  iiber das Chinolinoxyd, das fruher schwer zugangliche 
Chlor-chinolin direkt aus Chinolin nach der Reaktionsfolge : 

C1 

.. 
0 

erhalten werden kann. Dieser Weg wurde daher praparativ ausgearbeitet 
und findet sich weiter unten naher beschrieben. 

Die R e i m e r - Tie  m a n  n sche Reaktion verlauft bei 4-oxy-chinoh mi t  
einer Ausbeute von etwa 1076 in bezug auf das 4-Oxy-chinolin. Es wurden 
zahlreiche Versuche angestellt, die den Zvieck hatten, diese Ausbeute zu 
erhohen. Dabei hat es sich herausgestellt, daI3 die hfenge des angewandten 
Wassers einen bedeutenden EinfluW auf die Ausbeute besitzt. 1st diese zu 
groB, so entsteht der Aldehyd uberhaupt nicht, oder nur in Spuren. Bei 
Anwendung von 3 ccm Wasser auf 1 g 4-Oxy-chinolin wurden z. B. nur 
Spuren des Aldehyds erhalten. Aul3erdem gelingt die Reaktion nur mit 
KaOH, aber nicht mit KOH. Bei Ausfuhrung in methyl- oder athylalkohol. 
Losung wurde ebenfalls kein Aldehyd erhalten. Auch fuhrt die Anwendung 
von Chlor-essigsiiure anstatt von Chloroform nicht zum Ziele. Als Neben- 
produkt der Reaktion tritt immer ein braunes Harz auf. Es ist wahrscheinlich, 
daB es sich hier um ein Gemisch hochmolekularer Verbindungen handelt, 
die nach dem von D. E. Armst rong  und D. H. Richardson  aufgestellten 
Schema lo) entstehen. 
-. - - 

$) vergl. u. a. 0. Schmiedebergu.  0. Schultzen,  A .  164, 158 i:1872]; F. Wenzel ,  
Monatsh. Chem. 15, 465 [1895]; R. Camps, B. 84. 2712 [1901]; U'. Hrydbwna, Roczn. 
Chem. 12, 98 119321. ') B. 84, 2709 [1901]. 

s, Journ. chem. Soc. I.ondon 1980, 1130-1131. 
-4rch. Pharmaz. 240, 1-18 [1902], zitiert nach C. 78. 472 [1902j; vergl. auch 

G .  Morgan u. J .  E. Moss. Journ. Soc. chem. Ind. 12, 1, 461463 119231. 
') B. 84, 2708-2709 [1901:. 
O) B. 59, 1852 [1926]. 

') Monatsh. Chem. 10, 731 [1889]. 
lo) Journ. chem. Soc. London 1988, 496-500. 
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Der neue Aldehyd hat sehr schwach basischen Charalrter. Er lost sich 
in starken Mineralsiiuren, wird aber durch Wasser wieder abgeschieden. 
Er reduziert weder ammoniakalische Silbemitrat-l;iisung noch Fehl ingdw:  
Dagegen bildet er lei& ein Phenylhydrazon und ein Oxim. 

Das Oxim schmilzt beim langsamen Erhitzen im Schmelzpunkts-Kolben 
unscharf bei 208-2090, wird dann bald fest und schmilzt bei weiterem Er- 
hitzen bei %lo. Dieses Verhalten des Oxims weist darauf hin, da8 es hiichst- 
wahrscheinlich, W c h  wie dies beim 6-Oxy-chinolin-aldehyd-(S) festgestdt 
wurde"), beim Erhitzen unter Verlust von 1 Mol. Wasser in das 3-Cyan- 
Coxy-chinolin iibergeht. 

Uber die Konstitution des Aldehyds besteht kaum ein 
Zweifel. Soweit aus der Literatur ersichtlich, wurde nie- OH 
mals beobachtet, da13 die Aldehyd-Gruppe bei der Reimer- 
Tiemannschen Reaktion eine andere als 0- oder pStdung 
zu der Oxy-Gruppe eingenommen hiitte. Da im vorliegenden 
Falle die pstellung der Kernstickstoff bildet,'muB der Al- 
dehyd als 4-0x?--c hinolin-alde h yd - (3) betrachtet werden. 

Besehreibung der Versuehe. 
D a r s t ell u n g v on 4 - 0 x y - chi n o 1 i n (K y n u r i n) . 

Es wird eine Benzol-Liisung der Benzopersaure aus Natrium- 
peroxyd und Benzoylchlorid nach B. T. Brooks und, W. B. Brooks1*) vor- 
bereitet, wobei Benzol statt Chloroform ZUT Extraktion angewandt wird. 
Die Extraktion muB 4- bis 5-mal wiederholt werdep. Die Liisung der Benzo- 
perewe in Benzol wird mit Natriumsulfat kurz getrocknet und, nach der 
Filtration, der Gehalt an aktivem Sauerstoff auf jodometrischem Wege 
ermittdt. Man erhdt auf diese Weise aus 100 g Benzoyl&lorid durchschnitt- 
lich 800 ccm Benzoper&ure-I,kisung, die etwa 4 g aktiven Sauerstoff enthiilt. 

Diese Ltisung wird, unmittelbar nach der Analyse, nach J-Meisen- 
heimerI3) mit reinem synthetischen Chinolin versetzt (26 g = 6.5 g Chipolin 
auf 1 g aM. 0) und nach einigen Stdn. mit 10-proz. S a h i w e  4- bis 5-mal 
ausgeschiittelt. Die salzsaure Liisung wird unter vermindertem Dm& zur 
Trockne verdampft, wobei eine schwach gelbliche, krystallinisch e Masse 
hinterbleibt, die im Vakuum-Exsiccator getrocknet wird. Die vollig trockene 
Masse wird gepulvert, mit Aceton verrieben und hernach das reine Chlor- 
h y d r a t  des Chinolinoxyds von den in Aceton gel6st.a gefiirbten Ver- 
unreinigungen abfiltriert. Man erhdt durchschnittlich etwa 32.5 g des Chinoh- 
oxyd-Chlorhydrates vom Schmp. 1300. 

Das feingetrOckn&e und gepulverte Chlorhydrat wird jetzt, zw& 
Uberfiihrung in CChlor-chinolin, nach J. Meisenheimerl') mit der 10-fachen 
Menge Sulfurylchlorid a d  dem Wasserbade am Riickfldkiihler erwiirmt. 
Das Reaktionsprodukt wird mit Wasser versetzt. wobei sich ein gelbliches, 
selbst in starker Salzdure unliisliches 61 abscheidet"). Die saure Fliisigkeit 
wird nun einer kurzen Wasserdampf-Destillation unterworfen, bis zur volligen 

11) B. Bobranski ,  1 .  c. 
1') Journ. Amer. chem. Soc. 86, 43094311 [1933]. 

16) uber dieses zweite Reaktionsprodakt wird bald berichtet. 
la) B. 69, 1849 [1926]. 1') 1. c. 

7?+ 
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Klarheit der destillierten Usung (zulange dauernde Dampfdestillation sol1 
vermieden werden, weil dann auch das durch Hydrolyse gebildete 4-C h lor -  
c hinol in  teilweise abdestilliert), wonacli nach Alkalisierung rnit NaOH das 
gesamte 4-Chlor-chinolin mit Dampf abgetrieben wird. Nach der Extrak- 
tion mit Ather, Trocknen rnit Kaliumcarbonat und Abdestillieren von 
Ather, hintetbleiben etwa 13 g 4-Chlor-chinolin. 

Zwecks cberfiihrung in 4-Ox y - chi  nol in  wird das 4-C hlor-c  hinol in  
mit der 4-fachen Menge Wasser, welchem 1 Tropfen 25-proz. Salzsaure auf je 
10 ccm zugegeben wurde, im zugeschmolzenen Rohre 6 Stdn. auf 150° erhitzt. 
Nach dem Erkalten scheiden sich schwach gelbliche, verfilzte Nadeln des 
4-Oxy-chinolin-Chlorhydrates ah, die abfiltriert und rnit sehr wenig 
verd. Salzsaure gewaschen werden. Durch Xinengen des Filtrates und partielle 
Neutralisation der iiberschiissigen Salzsaure kann noch ein Teil des 4-Oxy- 
chinofin-Chlorhydrates gewonnen werden. Das Salz wird durch Umkrystalli- 
sieren aus verd. Salzsiiure und Entfarben niit Tierkohle gereinigt, durch 
vorsichtige Neutralisation mit Natronlauge zerlegt und die erhaltene Losung 
zur Krystallisation von &Ox y-chinol in  eingeengt. Ausbeute etwa 8 g 
4-Oxg-chinolin. Aus der Mutterlauge von 4-Oxy-chinolin-Chlorhydrat kann 
der Rest von unverandertem 4-Oxy-chinolin durch Alkalisieren und Dampf- 
destillation wiedergewonnen werden. Das durch Krystallisation aus Wasser 
gereinigte Kynurin schmilzt bei 201O und stimnit in sonstigen Eigenschaften 
rnit den Angaben von Campsl6) iiberein. 

4 - 0 x y -chin ol i  n - a1 d e h y d - (3). 
2 g 4-Oxy-chinol in  werden mit 2 g gepulvertem N a t r i u m h y d r o x y d  

innig gemischt und unter einem RiickfluBkiihler rnit 2 ccm Chloroform 
versetzt. Hernach bringt man durch den Kiihler 3 ccm Wasser hinein. Nach 
Ablauf der heftigen Reaktion wird das Reaktionsgeniisch auf einem Draht- 
netz etwa 6Stdn. zum Sieden erhitzt, wobei noch zweimal in Abstiinden 
von 2Stdn. je 1 ccm Chloroform zugesetzt wird. Der Inhalt des Kolbens, 
welcher ein Gemisch von gelblicher Fliissigkeit mik einer braungelben Masse 
vorstellt, wird in eine Abdampfschale gespiilt und solange (evtl. unter Zugabe 
von Wasser) verdampft, bis der Geruch von nebenbei gebildeter Isocyan- 
verbindung verschwunden ist. Nach Abkiihlung wird filtriert und die hinter- 
bliebene, harzige, braune Masse rnit einigen ccm heiUen Wassers extrahiert. 
Die vereinigten Filtrate werden auf etwa 10ccm eingeengt und rnit einem 
kleinen C'berschd von Essigsaure versetzt. Nach kurzer Zeit, besonders 
beim Reiben rnit einem Glasstab, scheidet sich 4-Ox y - c hinol in  - a lde  h y d-  (3) 
in Form eines gelblichen Pulvers allmahlich ab. Erst nach etwa 12Stdn. 
ist die Abscheidung vollstandig, wonach der Aldehgd abfiltriert und mit 
Wasser gewaschen wird. Man erhdt  etwa 0.3g des Rohproduktes und nach 
2-maligem Vmkrystallisieren aus Alkohol und Entfarben der Losung mit 
Tierkohle gegen 0.2 g des reinen Aldehyds. Aus den1 waBrigen Viltrat kann 
noch ein Teil unverandertes Kynurin durch Eindampfen wiedergewonnen 
werden. 

Der Aldehyd stellt lange, farblose Kadeln vor, die bei 2730 (unt. Zers.) 
schmelzen. Er ist loslich in verdiinnten Alkalien und starken Sauren. Aus 

10) 1. c.  
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den Losungen in starken Sauren wird er durch Wasser abgeschieden. Der 
Aldehyd ist a d e r s t  schwer loslich in Wasser, Chloroform, Ather und Benzol, 
etwas leichter in Aceton. Bei Zimmertemperatur lost er sich in 80 Vo1.-Teilen 
Alkohol, vie1 leichter dagegen in siedendem Alkohol. Der 4-Oxy-chinolin- 
aldehyd-(3) reduziert weder F e  hlingsche, noch ammoniakalische Silber- 
nitrat-liisung. Die salzsaure Gsung des Aldehyds gibt mit verd. Eisen- 
chlorid-Gsung eine orange-gelbe Farbung. 

2.74 cg Sbst.: 6.98 cg CO,. 0.99 cg H,O. - 2.68 cg Sbst.: 1.89 ccm N (200, 
740.5 mm). - 1.49 cg Sbst.: A = 0.022O (ebullioskop. in Methyldkohol). 

C,oH,O,N. Ber. C 69.34, H 4.08, N 8.09, Yol-Gew. 173. 
Gef. ,, 69.50, ,, 4.06, ,, 7.87, ,, 177. 

Bob ru  l ie  ki : l/'ber den 4-Oxy-chinolin-aldehyd- (3). 

DasPheny lhydrazon  wird erhalten, indem eine heiBeLiisung von 0.1 g 
des reinen Aldehyds in 10ccm 30-proz. Essigsaure mit 15ccm einer heiBen 
5-proz. Liisung von Phenylhydrazin in 30-proz. Essigsiiure vermischt, und die 
Mischung nachher mit 10 ccm heiL3en Wassers versetzt wird. Das Phenyl- 
hydrazon scheidet sich allmiitdich in Form von gelben Bllttchen aus (0.12 g). 
Es schmilzt bei 244-245O (unt. Zers.). Es ist in Wasser, Benzol, Acetop und 
Chloroform schwer loslich, leichter in Alkohol, leicht in Eisessig. 

3.17 ccm N (23O. 739 mm). 
2.20, 2.76 C g  Sbst.: 5.87, 7.37 cg CO,. 0.95. 1.19 Cg H,O. - 2.20 Cg Sbst.: 

C,,H,,ON,. Rer. C 73.00. H 4.94, N 15:%. 
Gef. ,, 72.77, 72.80, ,, 4.83. 4.82, ,, 15.82. 

Das Oxi  m fallt in Form von farblosen Nadeln aus, wenn man eine Liisung 
von 0.2 g des Aldehyds in wenig verd. Salzsaure mit einer Liisung von 0.1 g 
Hydroxylamin-Chlorhydrat und nachher mit Natriumacetat versetzt. Die 
Verbindung krystallisiert aus Wasser in langen, farblosen Nadeln mit einem 
Mol. Wasser, welches sie beim Trocknen bei 1100 verliert. Das Oxim schmilzt 
bei raschem Erhitzen bei 222-223O (unt. Zers.). Bei langsamem Erhitzen 
schmilzt die Substanz bei 208-2090 unscharf, wird dann bald fest und schmilzt 
endlich unter Braunung bei 2410. Das Oxim ist leicht loslich in Alkohol, 
schwer in Wasser, fast unloslich in Benzol und Chloroform. 

2.56 cg lufttrockner Sbst.: 5.48 cg CO,, 1.08 cg H,O. - 2 36 cg lufttrockner Sbst.: 
2.98 ccm N (23.. 739 mm). 

CIoH,O,N, + H,O. Ber. C 58.25, H 4.09, N 13.69. 
Gef. ,, 58.38. ,, 4.72, ,, 13.87. 

3.17 cg Sbst. bei l l O o  getrocknet: 4.37 ccm N (21O. 733.5 mm). 
C,,H,O,N,. Ber. N 14.99. Gef. N 15.15. 




