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1)ie sich daraus ergebende Anderung der Ronzentration der Losungen 
nid3 aus der Menge der zugegebenen und entnommenen Fliissigkeit j eweils 
berechnet werden. Yersuchstetnperatur 37O. 

Die fur die P-Bestimmung entnommene Probe wurde im Zentrifugenglas 
:nit 5 ccm Magnesiamixtur und init konz. Aninioniak im UberschuB versetzt. 
Nach etwa 2 Stdn. wurde der Niederschlag abzentrifugiert, die iiberstehende 
Fliissigkeit abgegossen und der Ruckstand 3-ma1 niit verd. Ammoniak 
(1 TI. konz. Ammoniak und 3 Tle. Wasser), sodann 1-ma1 mit 75-proz. NH,- 
haltigeni Alkohol (1 I 75-proz. Alkohol + 10 ccm konz. Ammoniak) aus- 
gewaschen. Der Niederschlag wurde dann im Vakuuniexsiccator getrocknet, 
darauf mit 10 ccin 10-proz. Trichloressigsaiurelosung aufgenomnieli und vom 
ungelost gebliebenen EiweiB ahfiltriert. Das Filtrat wurde zur P-Bestimmung 
nach 'i'heo r ell 7) rerm-endet. 

Ansatze: 
1) 1.302 g Hefenucleinsaure, 40 cc~n Fermentlosung. 
2) 1.303 g Hefenucleinsaiure (Kontroilrersuch ohne Pernient) . 
3) I 251 g l'h\-niont~ciainsaiure, 10 rein Permentlosung. 
4) 1.251 g Thynionucleinsaure (Kontrollversuch ohne Fernicnt) 
5)  40 ccni Permentlosung (Kontrollversuch ohne Substrat). 

236. Ernst  Thie lepape  und Alfred Fulde: Neue Synthese 
der Chininsaiure (Chinolin-Reihe, IV. Mitteil. *)) . 

(911s Maltsch, Schlesien, eingegangen am 8. Juni 1939.) 

Der eine \-on uns hat kiirzlich iiber eine neue Synthese der Cinchonin-  
s a iir el)  berichtet und den Aufbau analoger und homologer Chinolin-4-carbon- 
Fkui-en angekiindigt. Die heutige Mitteilung befafit sich mit der entsprechenden 
Spthese  der Ch in insau re  (V). 

Die Chininsgure ih-~~etlioxy-chinolin-carbonsaure-(4)) u-urde lPBl 7-on Zd.  H. 
S li r a 11 p 2 ,  als u-esentliches Produkt der Oxydation von Chinin (such Chinidin) entdeckt. 
lile aus dell] A4bbau der Chininsaure zuerst erschlossene Struktur wurde 1912 \-on 
A.  I ' ic te t  und I<. K .  Misner3) durch Synthese aus p-Anisidin, Breuztraubenester und 
Formaldeh>-d (als sog. Methyla1 CIT2(OCIi3)2 angel%-endet) bestiitigt. Eine ryeiterr 
Synthese fiihrten gleiclizeitig A. Kaufni  a n n  und H. I'eyer4) durrh,  melche min 
~~-BIrthoxy-chinolin ausgingeti. Das Keaktionsscheiiia wurde friiher mit Fornieln er- 

r )  Biochelii. Ztschr. 430, 1 [1931j; 232, 485 [1931]. 
*) ills 111. Xitteil. gilt die Arbeit zur Reindarstellung von 1,epidin (4-31ethj-l- 

chinolin) aus 2-Hydrazino-lepidin: E. T h i e l e p z p e ,  B. 55, 136 119221. 
' j  I?. T h i e l e p a p e ,  B. 71, 387 [1938]; vergl. Dtsch. Reichs-Pat. 41f1769 u. 670582, 

feriier Anmelclung T 48651 ITc/l2p. 
2, Jlonatsh. Chem. 2, 592 [ISSl] ;  vergl. M e y e r - J a c o b s o n ,  ,,Lehrbuch der organ. 

Clieinie", R d .  T I ,  Teil 3 ,  1. u. 2. Aufl., S. 993 [1920]. 
33. 45, 1800 L1912j. Ausb. n u r  3.3 d. Th. Chininslure-~thylester. Auch beirn 

Xrsatz des Methylals durch Orthoameisensaure-ath~lester entstand Chininsiiure ,,nur in 
praktisch belanglosem MaBe": J .  H a l b e r k a n n ,  B. 54, 3091 [1921]. 

') B. 46, 1805 :1912]; .4. K a u f m a n n ,  B. 5 1 ,  116, 122 [19181; vergl. J. I l a l b e r -  
k a n n  (a. a. 0.) 3079 u. 3000. 
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lautertl). Bei der Nachpriifung dieser Synthese erreichten A. D. Ainley und H. King5)  
folgende Ausbeuten: 

1) Addition von Dimethylsulfat und Umwandlung in 1-Methyl-6-methoxy-4-cyan- 
1.4-dihydro-chinolin vom Schmp. 82O. Ausb. 84 % d. Theorie. 

2) Oxydation mit Jodlosung ( 2  Atome) zu 6-lvZethoxy-4-cyan-chinolin-jodmethylat 
vom Schmp. etwa 198O. Ausb. 41 % d. Theorie. 

3) Abspaltung von Jodmethyl zu 6-Methoxy-4-cyan-chinoliii voni Schmp. 157O. 
Ausb. 90 % d. Theorie. 

4) Verseifung zur Chininsaure (Rohschmp. 272-2750), Ausb. 94 % d. Theorit.. 
Neuerdings wurde die Chininsaure in Anlehnung an die Knorrsche Chinolin- 

SynthesevonRabeundMitarbb.6) aufgebaut. Ainley und King5)  haben dieses 6-stufige 
Verfahren insbesondere hinsichtlich der Ausbeuten nochnials durchgearbeitet und finden : 

1) Acetessig-p-methoxy-anilid vom Schmp. 118---13 90. Rush. 81 % d. Theorie. 
2) 2-0xy-6-methoxy-4-methyl-chinolin vom Schmp. 268-27OO. -4usb. SO "/, d. 

3) 2-Chlor-6-niethoxy-4-methyl-chinolin voni Schmp. 142-144O. Ausb. 98.5 "/o d. 

4) 6-Methoxy-4-methyl-chinolin voni Schiiip. .XO (R abe). Ausb. 97.5 % d. Theorie. 
5) 6-Methoxy-4-styryl-chinolin vom Schmp. 7.5" ( R a b e ) .  Ausb. 80.8 % d. Theorie. 
6) Chininsaure (V) vom Schmp. 28OO. Ausb. 85 "/, d. Theorie. 

Nachfolgend geben wir tinsere neue Synthese der Chin insaure  (V) be- 
kannt. Sie verlauft wie die friiher initgeteilte Sj-nthese der Cinchoninsaure 
in ihrer einfachsten und praparativ einpfehlenswerten Form in drei Schritteii : 

1) Einwirkung von konz. Schwefelsaure auf den Kondensationssirup am 
Oxalester und M-~~ethyl-~-metho~y.;y-acetanilid. Bs entsteht 1 - pvl e t h y 1 - 0 - 
methoxy-chinolon-(2)-carbonsaure-(4)-atliylester (11) voni Schmp. 
105O (korr.). Ausb. 60.1y0 d. Theorie. 

2) Chlorierung des Esters I1 zu 2-Chlor-6-niethoxy-chinolin-carbons~ur~- 
(4)-athylester (2-C hlor  -c h in insaur  e- a t h  yles  t er)  (111) vom Schmp. 1 0 O o  
(korr.). Ausb. 94.0% d. Theorie. 

3 )  Reduktion des Chloresters I11 mittels ZiiiiiII-chlorids und konz. Salz- 
saure zii Chininsaure (V) vom Schmp. 285O (korr.) ti. Zersetzung. Ausb. 
S8.Sy0 d. Theorie. 

Ahnlich wie bei der Synthese der Cinchoninsaure liegt in der mitgeteilten 
abgekiirzten Vorschrift zur Herstellung des Chinolonesters I1 ein hesonderer 
\'orteil, weil sich hierdurch die Isolierung des Zwischenproduktes, d. h. des 
a-Athoxyalyl-N-niethyl-~-ni~thoxy-acetaiiilids (I) voni Schmp. 80.0-80.50 
(korr.) eriibrigt. 

Zur Reduktion des Chloresters I11 hat sich wiederuni Ziiin 11-chlorid und 
konz. Salzsaure ausgezeichnet bewahrt'). Ahnlich wie friiher niiBlang die 
katalytische Reduktion von I11 oder der entsprechenden Chlorsaure inittels 
Ylat inmohrs .  Dagegen fiihrt die katalytische Hydrierung des Esters 111 
und auch der entsprechenden Saure mittels Pa l lad ium -Bariumsulfats 

5 ,  Proceed. Roy. S O ~ .  [Londonj Ser. B, 125, 60 u s ~ ' . ,  insbesondere 83-85 [193Pj. 
Die englischen Autoren berichten eingangs iiber ihre sorgfaltige Nacharbeit von 3 ver- 
schiedeneii Cinchoninslure-Synthesen (Ausgangsstoffe : Chinolin, Anilin und Isatin), 
wobei allerdings die kurz zuvor mitgeteilte Synthese von Thie lepape  (FuBnote 1) 
noch unberiicksichtigt blieb. 

6 ,  P. R a b c ,  \A'. H u n t e n b u r g ,  A. S c h u l t z e  11. G. Volger ,  B. 64, 2488 [1931]. 
') J .  D. Capps  u. C. S. H a m i l t o n ,  Journ. Amer. cheni. Soc. 60, 2104 [19381, 

haben bei Anwendung dieses Reduktionsniittels auf 2-Chlor-6-nitro-chinolin das 2-Chlor- 
6-amino-chinolin erhalten (also hier ke ine  Entchlorung). 

Theorie. 

Theorie. 

~~ 
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schon bei Zimmertemperatnr ZU nahezu quantitativen Ausbeuten *) . Die 
katalytische Enthalogenierung der 2-Jod-chininsaure niittels Platinmohrs bei 
Zimmertemperatur erforderte 20 Stdn. gegeniiber 1 Stde. bei der friiher mit- 
geteilten Hydrierung der 2-Jod-cinchoninsaure. 

Die synthetische C h in insaure  (V) zeigte sich in allen Eigenschaften 
identisch niit der kauflichen, die ails Chinin oder Conchinin (aus letzterem 
durch Mangan-Oxydation in 75-proz. Ausbeute nach Hanns J o h n  (~erg1. l~))  
gewonnen wird. Insbesondere ergab der Mischschmelzpunkt keine Ernie- 
drigung. 

Die synthetische Chin insaure  (V) m-urde als Zinnsalz, Goldsalz, 
Hydrazid und als Pikrat charakterisiert. Ferner wmden der Methyl- und 
der Athylester hergestellt, und zwar in ausgezeichneter Ausbeute nach der 
neuen Carbidmeth~de~). Das hisher unbekannte Pikrat zeigte bei der Ana- 
lyse, ahnlich wie j enes der Cinchoninsaure, einen starkeren Mindergehalt an 
Kohlenstoff, welche Unstinimigkeit spater noch aufgeklart werden soll. Hin- 
sichtlich der iibrigen Brgebnisse der vorliegenden Arbeit sei nur auf die be- 
queme Herstellung der 2-Osy-chin insaure  (IV) hingewiesen, von der 
auch die zugehorigen Methyl- und Athylester bereitet wurden. 

AbschlieWend sei festgestellt, daB die friiher uon dem einen von uns10) 
entwickelte Idee zur Synthese von Chinolin-4-carbonsauren allgemeiner An- 
wendung fahig ist und sich nunmehr auch am Beispiel der Chininsaure (Ir) 
aufs beste bewahrt hat. Die Durchfiihrung von Synthesen analoger und homo- 
loger Sauren ist unsererseits in Aussicht genommen. Dessentingeachtet wird 
aber den Fachgenossen hiermit die S ynthese fiir wissenschaftliche Zn-ecke 
ohne Vorbehalt ziir I-erfiigung gestellt. 

CO, . C2H, CC!, . C,H, CO, C,H, 
fi 

I. CH, 11. CH, TI I 

Beschreibung der Versuche. 
Die nachstehenden Vorschriften u urden in den Pallen besonders kurz gefaWt, in 

denen sic sinngemaB jeiieri bei der Sjnthese der Cinchoninsaure l )  entsprechen. Der 
Schinelzpunktsermittlunb. wurde wieder besondere Sorgfalt zugewandt : very1 die T'or- 
bemerkungen der Cinchoninsaure-Arl,eit 

8)  Uber die katalytische Hydrierung toil 2-Halogen-chinolm-4-carbonsauren und 

9, T-eresterung nach der Cnrbidmethode in uberschussigenl Alkohol: E Thie  le - 

In) li T h i e l e p a p e ,  €3 G, 127 ~1022 j  \erg1 Dtsch Reirhs P,it 41676(J 119211 

der zugehorigen Ester wird in Kurze qesondert berichtet werden 

pape ,  B 66, 1454 11933' 
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1) C( - A t h o x y a 15-1 - S - methy l  - p - m e t h o x y - ace t a n i l i  d (I). 
Entsprechend der friiheren Vorschrift kani in einem 100-ccm-KoIbchen, 

und zrmr diesnial mit eingeschliffenem Kiihler (Chlorcalciumrohrj Mol 
zuin hnsatz: 2.3 g Na-Draht in 28 ccm trocknem Ather, 4.6 g (= 5.8 ccm) 
ahsol. Alkohol tnd 14.6 g (== 13.4 ccmj frisch destillierter Oxalsaure-  
a thy le s t e rg ) .  In  die entstandene klare 1,iisung wurden 17.9 g gepulvertes, 
trocknei S -Me t h yl- p -me t hox y -  ace  t an i l id  (Schmp. 58") 11) eingetragen 
und zur Heendigung der Reaktion auf dein Wasserbade 2 Stdn. lebhaft riick- 
flieUend erhitzt. Der klare, gelbrote Sirup wurde anschliel1;end in ein Gemisch 
von 140 g zerstoiJenem Eis mit 6.4 g konz. Schwefelsaure eingeriihrt. Das 
Anilid schied sich sofort als halbfeste, gelbliche, schwanimige Masse ah. Das 
Gemisch xr-urde 1 Stde. ausgeathert (G. Sr F. 696) 12). Nach dem Trocknen 
mit n'atriumsulfat und dem Abdestillieren hinterlie!!, die Atherlosung ein 
gelbbraunes 01. Nach kurzer Zeit erstarrte das (il krystallin und lieferte 
nach den1 Absaugen des anhaftenden Sirups und 3-maligem Waschen mit je 
10 ccm 30-proz. Alkohol schnach gelhliche Krystalle. Ausb. 15.95 g Anilid I 
(57.2 :Ib d. Th.) vom Rohschmp. 79--80° (korr.j. Aus dem Sirup einschliel3lich 
des Waschalkohols wurden durch Ausfallen mit Wasser weitere 1.7 g Anilid 
Id. s. weitere 6.1 O;, d. Th.) voni Rohschmp. 75-78'' gemonnen. Gesamtaus- 
ausbeute sornit: 63.304) d. Theorie. - Bin Grohersuch Mol), bei dem die 
Anilidausscheidung aus dem Eis direkt abgesaugt (also nicht ausgeathert) 
wurde, ergall auf den ersten Wurf 78.8 g besonders reines Kohprodukt 
(56.5 YO d. Th.) rom Rohschmp. 80'' (korr.). Durch husathern der Mutterlauge 
erhielten wir ein 01, aus dem wir aber im Geqensatz zu der obigen hrbeits- 
weise hei Vi'asserzusatz erst nach mehrwochentlichem Stehen eine halbfeste 
Masse erhielten. Ausb. (Tonteller) 11.1 g (8.0 yo d. Th.) fast farbloses Bnilid 
roni Rohschmp. 77----80n. Obige 78.8 g Anilid wurden aus 80 ccni 96-proz. 
Alkohol unikrystallisiert : 

1. Kryst. 65.4 g schwach gelbliche, derhe Krystalle. Schmp. 80.0--8OSo 
(korr.) . 

Obige 15.95 g fast reines Anilid 1 mmleti in 340 ceiii 96-proz. Alkohol gelost uiici 
niit 200 ccm xx-armetii Wasser versetzt (Xischteiiip. 60°). I)ie 1. Kryst. lieferte 13.2 g 
farblose &:he Nadeln votii Schmp. 80.0-80.50 (korr.), loslich in den gehrauchlichen 
Losungsniitteln, unloslich in kaltetn Wasser. 

4.779 nig Sbst.: 10.590 rrig CO,. 2.740 mg H,013). 

Kupf  ersalz  (hfo1.-Gew. 619.8) : Der noch n-arme Kondensationssirup 
('Ilo Mol) wurde in eine 50'' warine Kupferacetatlosung (12.5 g krystallwasser- 
haltiges Kupferacetat, 275 ccm Wasser und 2.5 ccm Eisessig, hierzu nach 
dem Filtrieren 200 ccm 92-proz. Alkohol) eingetragen. Aus der klaren dunkel- 
griinen Losung erschien das Kupfersalz alsbald in einer Xischung aus groben 
und feinen Krystallen. Nach 12 Stdn. wurde abgesaugt, 3-ma1 mit je 50 cciii 
20-proz. Alkohol, anschlieWend mit 150 ccm schwach essigsaurem und zu- 
letzt mit etm-as reinem Wasser gewaschen. Ausb. (exsiccatortrocken) 22.0 g 
hell- bis dunkelgriine Krystalle (71.0 :IO d. Th.). Das Kupfersalz schmilzt 
nach besonders  fe iner  Ptilverung bei 194--195O (korr.). 

Cl,Hl,O,N (279.1). Eer. C 60.19, H 6.14. Gef. C 60.41, H 6.41. 

11) E. T h i e l e p a p e ,  E. 68, 751 [1935;: Uber die K-Methylierung von Acetaniliden. 
12) Spparatnunitner des Lieferm-erks (Greiner  8r F r i e d r i c h s ,  Stiitzerbach in 

13) Arialyse von Dr.-Ing. A. Schoel le r ,  Berlin-Schmar~endorf. Thuringen), 1,iste 1935. 
Berichte d. I). Chem. Gesi-llsiliaft. Jal,r,  I .\.\:I. 92  
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22.0 g feingepulvertes Kupfersalz wurde aus 350 ccm 85-proz. Alkohol umgelost : 
1. Kryst. 18.8 g derbe griine rhombische Platten. Schmp. 195" (korr.). 
2. Kryst. 1.0 g desgl. (aus 50 ccm im Vak. eingeengter Mutterlauge). Schmp. 192O 

bis 1930 (korr.). Es ist loslich in Chloroform, schwerer in Alkohol und Benzol, unloslich 
in Ligroin (Sdp. 120-1300), Ather und Wasser. 

4.655 mg Sbst.: 9.255 mg CO,, 2.180 mg H,O, 0.588 mg CuOI3). 
C,,H,,O,,N,Cu (619.8). Ber. C 54.21, H 5.20, Cu 10.26. 

Gef. ,, 54.22, ,, 5.24, ,, 10.09. 
A n i l i d I  (ausdem Kupfersalz) 3.1 g feingepulvertes Kupfersalz (l/zo, Mol) wurdenmit 

24ccm 30-proz. Schwefelsaure unter ofterem Umschiitteln auf dem Wasserbade erwarmt. 
Die gelbe olige Abscheidung erstarrte beim Erkalten zu einer festen, kornigen Masse. Das 
Gemisch wurde ausgeathert (G. & F. 696) l2). Die Atherlosung (Natriumsulfat) hinter- 
lie13 2.5 g schwach gelbliches Anil id  I (89.6 % d. Th.) vom Schmp. 78, (korr.). 

2) 1 -M e t h y 1 - 6 - met  h ox y - chino 1 on - (2) - c a r b  on s a u r e - (4) - 
a t h y l e s t e r  (11). 

Entsprechend der triiheren Vorschrift wurde der nach Ziff. 1 erhaltene 
Kondensationssirup (li2 Mol, hergestellt in einem 500 ccm-Kolben) in 1500 g 
stark gekuhlter konz. Schwefelsaure eingetragen (Temperatur diesmal stets 
unter -50). Nach 4-stdg. Stehenlassen im schmelzenden Eis und 20-stdg. 
im verschlossenen Kolben bei Zimmertemperatur wurde die klare gelbe Losung 
in 3500 g fein zerstol3enes Eis eingeriihrt. Der abgeschiedene blaBgelbe 
Chinolonest  e r  I1 wurde wiederholt mit Wasser gewaschen (hierbei Farb- 
umschlag von bldgelb in canariengelb !). Ausb. (exsiccator-trocken) 74.3 g 
Rohprodukt in gelben, porosen Krusten. Rohschmp. unscharf 155O nach vor- 
herigem Sintern. 

Obige 74.3 g Rohprodukt wurden im Dur~hfluI3-Extraktor~~) (G. & F. 
691) 12) ausgeathert. In der Hiilse verblieb ein schmutziggelber Riickstand 
von 4.9 g (Rohschmp. etwa 285O), der sich als die zugehorige 2-Chinolon- 
sau re  (s. u.), entspr. 4.224 d. Th. erwies. Im Siedekolben schied sich bereits 
wahrend der Extraktion der Chinolonester  I1 in gelben Nadeln aus. Ausb. 
69.2 g gelbe Nadeln (53.0% d. Th.). Rohschmp. 104-105O nach Sintern bei 
103O. Der entspr. RingschluB zum Chinolonester I1 mittels konz. Schwefel- 
saure (diesmal Teniperatur stets auf -100) aus reinem Anilid I (1/50 Mol) ergab 
82% Ausbeute, jener aus dem Kupfersalz, Schmp. 195O (korr.) (1/60 Mol), 73 yo. 

Obige 69.2 g Rohester, in 100 ccm 96-proz. Alkohol gelost, lieferten: 
1. Kryst. 59.2 g gelbe Nadeln, Schmp. 105, (korr.). Der gelbe Chinolones te r  I1 

ist loslich in den gebrauchlichen Losungsmitteln, unloslich in Wasser. Er zeigt in Alkohol 
und Ather griine Fluorescenz. 

4.933 mg Sbst.: 11.615 mg CO,, 2.560 mg H,0i3). 

2. Kryst. 5.6 g desgl. (aus 25 ccm mit Kohle aufgehellter Mutterlauge) vom uu- 
scharfen Schmp. 104-1050, klar durchgeschmolzen bei 1500. 

3 .  Kryst. 1.3 g desgl. (aus 5 ccm) vom unscharfen Schmp. 102-104°, klar durch- 
geschmolzen bei 1800. 

Die vereinigten 2. u. 3. Kryst. stellten ein Gemisch dar, welches mit Ather leicht zu 
trennen war. In den Ather gingen 6.6 g reiner Chinolonester I1 vom Schmp. 105O (korr.). 
Unloslich in Ather blieben 0.2 g 2-Chinolonsaure (s. u.) vom Rohschmp. unscharf 300°, 
der nach dem Umlosen aus 96-prOZ. Alkohol auf 316-317O (korr.) stieg. 

C,,H,,O,N (261.1). Ber. C 64.34, H 5.79. Gef. C 64.22, H 5.81. 

14) E. T h i e l e p a p e ,  Chem. Fabrik 4, 293, 302 !1931]: ,,Der DurchflnIjextraktor 
mit Zweiweghahn". 
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4. Kryst. 1.6 g dunkelgelbe Krystalle (durch Ausfallen mit Wasser erhalten). Roh- 
schnip. 95-98O. 

Der Vollstandigkeit wegen sei noch erwahnt, daW sich nach mehrwochentlichem 
Stehenlassen aus der ursprunglichen schwefelsauren Mutterlauge einschl. Waschwasser 
insgesamt etwa 7 I )  3.4 g hellgelbe Krusten von 2-Chinolonsaure  (s. u.), entsprechend 

2.9 % d. Th., am Roden und an den Wanden der Saugflasche abgeschieden hatten. Roh- 
schmp. etwa 300O (korr.), welcher nach dem Umfallen der Saure aus alkalischer Losung 
init Salzsaure auf 315-317O (korr.) stieg. - Die Gesamtausbeute betrug also 

Chinolonester I1 . . . .  . 53.0% d. Th. 
7.1 % d. Th. 

60.1 % d. Th. 
. . . .  . 

Da fur die a-eitere Verarbeitung nur Chinolones te r  I1 gebraucht wird, sei noch er- 
wahnt, daU man die anfallende rohe Chinolonsaure mit einer Ausbeute von 90 % d. Th. 
verestern kann g ) .  

1 - 11 e t h  y 1- 6 - m e t  h ox y - c h i n  o lo n - (2) - c a r b o n s  Bur e - (4) : In Anlehnung an die 
friihere Vorschrift wurden 2.6 g Chinolones te r  I1 Mol) I/,Stde. riickflieBend mit 
0.6 g NaOH in 15 ccm Wasser gekocht. Die r n i t  150 ccni heiWem Wasser verd. Losung 
wurde mit Salzsaure kongosauer gemacht. Die ausgefallte Saure wurde abgesaugt und 
mit Wasser gewaschen. Ausb. 2.3 g gelbe Nadelchen (quantitativ) vom Rohschmp. 
312-313O (korr.). Obige 2.3 g Same wurden in 680 ccni 92-proz. Alkohol umgelost: 

1. Kryst. 1.9 g canariengelbe Nadeln. Schmp. 316-3170 (korr.). 
2. Kryst. 0.15 g desgl. (aus 50 ccm) vom Schmp. 311-312O (korr.). 
4.605 mg Sbst.: 10.430 mg CO,, 1.930 nig H,OI3). 

C1,Hl1O4N (233.1). 
X e t h y l e s t e r :  2.33 g Chinolonsaure (l/loo Mol) in 100 ccm absol. Methanol wurden 

mit 8 ccm konz. Schwefelsaure 12 Stdn. im DurchfluOextraktor (G. & F. 691)12), 6 g 
Calciumcarbid enthaltend, gekocht g ) .  Nach dem Abstumpfen mit Natrium-Ricarbonat 
und dem Verjagen des Methanols wurde der Ruckstand mit 200 ccm Wasser verriihrt. 
Der unlosliche Methyles te r  wurde abgesaugt und mit Wasser gewaschen. Ausb. 2.30 g 
hellgelbe Krystalle (93.1 % d. Th.). Rohschmp. 112-1130 (korr.). 

Obige 2.3 g wurden in 23 ccm 96-proz. Alkohol gelost und mit 46 ccm Wasser 
versetzt : 

1. Kryst. 2.05 g feine gelbe Nadeln. Schmp. 1130 (korr.). 
4.726 mg Sbst.: 10.945 mg CO,, 2.340 mg H,O. - 2.841 mg Sbst.: 0.137 ccm N 

Ber. C 61.78, H 4.76. Gef. C 61.77, H 4.69. 

(24.5O, 761 mm) 9. 
Cl,H1,O,N (247.1). 

A t h y l e s t e r :  4.66 g Chinolonsaure (i/50 Mol) ergaben, sinngemaR hergestellt, 
4.90 g gelbe Xadeln (93.9 % d. Th.). Rohschmp. 104-~1050 (korr.). Nach dem Umlosen 
aus 7 ccm 96-proz. Alkohol ergab sich: 

1. Kryst. 4.30 g gelbe Nadeln. Schmp. 105O (korr.), 

Ber. C 63.13, H 5.30, N 5.67. Gef. C 63.16, H 5.54, N 5.54. 

3)  2 - C h 1 or  - 6 - m e t h o x y - chin  o 1 in  -car  b o n s a u r e - (4) - a t  h y 1 e s t e r 
(2-Chlor-chininsaure-athylester) (111). 

Entsprechend der friiheren Vorschrift wurden in einem 250 ccm-Zweihals- 
kolben 25 g PC1, unter Riickfld siedend heirj in 40 g POC1, gelost (Olbad 
160-170O). Hierzu wurden antei lsweise  26.1 g Mol) Chinolonester  I1 
gegeben, der sich sofort umsetzte. Nach 3-stdg. Sieden hatte sich eine klare, 
dunkelrote Losung gebildet, die beim Erkalten teilweise erstarrte. Die Masse 
wurde zerdruckt und in 1200 g Eis eingeruhrt. Nach 1-stdg. mechanischen 
Ruhren wurde die feinkornige Abscheidung abgesaugt und reichlich mit 
Wasser gewaschen, bis das anfangs tiefrote Waschwasser fast farblos ablief. 

92* 
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Das kakaofarbige Rohprodukt (25.8 g vom Rohschmp. etwa 95O) ergah nach 
der Reinigung iiber Ather und Entfarbungskohle eine Rohausbeute T - O ~  

24.9 g (94.OcX1 d. Th.) gelbliche Krusten voin Rohschnip. 97-98'), In der 
Extraktionshulse verblieben 0.7 g hraunrotes, farbstoffartiges Pnlver (Roh- 
schmp. unscharf l7 jo) ,  gas nicht niiher untersncht wurde. 

Obige 24.9 g wurden in 100 ccni siedendetn 96-proz. Alkohol uiit Kohle aufgehclit. 
alsdann filtriert und auf 40 ccni eingeeiigt : 

1. Kryst. 21.8 g fast farblose Natleln. Schmp. 99-1000 (korr.), tler Lei weiterein 
Vnilijsen auf 1000 (korr.) stiep. 

2. Kryst. 2.0 g drsgl. (nus 75 ccinj. Schtnp. c)8n (korr.) 
Der Chlores te r  TI1 ist leicht loslich in den gebriiuchlichen Losunpsniitteln, sehr leicht 
lijslich in Ather und uiilijslicli in WTasscr. 

Der Chlorester I11 zeigt in Alkohol urid -%ther hlaue bis violette Fluorescenz. 
5.035 g Sbst.: 10.860 rug CO,, 2.150 nig H2OI3) 

2 - C h l o r - c l i i i i i i i s ~ ~ n r e :  2.6.5 g Chlorester 111 ( l / l oo  Mol) wurden 3 Stdn. niit 0.45 g 
"OH in 200 ccin n'asser gebocht. Die rmch 1ieiWe Losung xnm1e rnit Salzsaure kongo- 
snuer geniacht. Die 2-Chlor -ch in insaure  erschien als weilkr, kasiger Niederschlag, 
der nach den1 Erka1tt.n abpesaugt und iiiit Wasser gewasclieu wurdc. Ausb. 2.36 p wcifle 
Substanz (qunntitativj. Schinp. 226- -227O (korr.). Obige 2.36 R ergahen aus 150 ccni 
9Z-proz. Alkohol als 1. Kryst. 1.05 g schmach gelhliclie Frismeu. Schiiip. sciiarf  230" 
(torr.) miter Schiuuien, w,zy iin (kgeusatz zu rleln unscharfen Schnielzv)rgang tizr 
2-Clilor-ciiichoiiiiisGure ermiihnt sei. 

C,,HI2O,TCI (265.6). I3cr. C 58.74, H 4..50. G e f .  C 58.82, I3 4.73 

4.79.5 ing Shst.: 9.77.5 nig CO,, 1.490 nig H,O'?). 

Ver  e s t  er  u n g  der 2-Clilor-cliiiiirisBure 
C,,H,O,NCI (237.5). Ber. C .5.5.57, El 3.39. Gef. C 55.60, H 3.48 

zum 2 - Chlor  - chi  ti ins  R iir e - 2 t h y  1 - 
e s t e r  11115) : 2.37 g Chlorsiiure (l/loo Molj, 100 ccin ahsol. Alkohol und 1 cciii konz. 
Scliwefelsaure wurden 7 Stdn. am Durchfld-Extralitor ((2. & I?. 691) ' 2 1 ,  4 g Calciuzii- 
carbid enthaltend, gekocht g ) .  Nach deiii Keutralisieren itiit festerii Xatriumbicarbonat 
m-urde der Alkohol abgetrieben. 7)er Ruckstand m-urde niit 150 ccni \Vasscr vcrriihrt 
(der entstandene C1-ISster blieb ungelijst !) und iiii 2.50 ccrxi-I%raktor (G. 8i 1:. 698) 12) 

erschopfend ausgeathert. Das gelbliche Rohproclukt (2.25 g voni uilscharfen Schnip. 
85-1150) wurde feiii gepulvert iu einer ISxtraktor-Hulse 2-ma1 kurz init je 50 ccni Atlicr 
uberschichtet. Der Chlorester King hierbei sofort in I,osuiig, tias gelhe Nehenprodukt 
(0.15 g, Kohschmp. 193O) blieb zuriick. Kohausb. 2.10 g (79.2 yo (1. Th.) schwach gel11 
verfiirbter Chlores te r  I11 vom Rohschmp. etwa 90", dcr hei niehrnialigeiii T7liilost.n 
a m  96-proz. i2lkoliol auf 100° stieg. - Obige 0.15 p, gelhes Nachprodukt rrwiesen sich 
nach deni Ciiilosen aus 96-pro~. Alkohol durch tien Schiiielzpunkt r o ~ i  L9.5" (korr.) und 
die Mischprohe als A t h y l e s t e r  der 2-C)xy-chin ins lure  (s. u.). 

4) 2 - 0 x y- - 6 - ni e t h o x y - c h i n  o l i  n - c a r b o n s a u r e - (4) 
(2-Oxv-chininsaime) (Iv) . 

2.65 g C h l o r e s t e r  111 Mol) wurden 4 Stdn. init 20 ccni 30-proz. 
Natronlange gekocht. Die klare, gelbe Lijsiing wurde niit 200 ccm \Tasser 
verdiinnt und heiI3 mit Salzsaure kongosauer gemacht. Die mikrokrystalline 
gelbe Abscheidung w i d e  nach langerem Stehenlassen ahgesaugt und mit 
Wasser gewaschen. Ausb. (lufttrocken) 2.30 g citronengelbe 2 - O x y c h i n i n -  

15) J .  A. Acschl imann,  Journ. cheni. Soc. 1,onrlon 1926 T I ,  2910, erhielt bei der 
Veresterung dcr 2-Chlor-cinclioninsaure niit Alkohol und Schwefeisliure ausschliefilich 
den Athylester der 2-09y-cinclioninsaure (n ic h t  aber den erwartcten Clilorester), welche 
Beobachtung wir jetzt nachpriifteii uiid bestltigen. 
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Ldure (IY) (1 Mol. Krystallnasser) (97 Oi0 d. Th.) vom Rohschmp. 330-332O 
(lion ) nach Sintern bti 327". 

2.1 g bei 105- 1100 getrocknete Siiure (aus obigen 2.3 pj ~~-uri len aus 5.50 ccm ahsol. 

Schmp. 335--336" (korr.) '7. 
Alkoliol uirigelost : 

1. Kryst. 1.4 g verfilzte citronengellie'6) N&Mchen. 
2 .  Kryst. 0.4 g desgl. (aus 110 ccm) voiii gleichcii Schnip. 
4,717 nig Shst.: 10.425 riig CO,, 1.720 mg 

Die Z-l)sy-chinins~~ure zeigt in Renzul blauc, in Alkohoi schwr.ch griine, in verd. 
alkalischer 1,iisung schwach blaue IJluorescenz. Die T h  a1 le io  chi  il -Probe liefcrt Griin- 
fiirbung, nach Zusatz von Knlinniferrocyanitl RotfBrbung ( H a l b e r k a n n ,  a. a. 0.) ; 
Ausfiihrung wie hei der Chininsiiurr (9. u . ) .  

Zur Restimniung der Wasserliislichirrit wurde 1.000 g wasserfreir Sliurc aus 720 ccm 
X'asser hci!3 uiiigelost. Die citronetigelbe 1. Kryst. wurtie bei 21" ahyesaugt und wog 
lufttrocken 0.9500 g,  entsprechciitl 0.8778 fi wasserireier Saure. In 1,osung vcrblieben 
also 0.1222 g m-asserfreie SBore, d. h.  TVasserliislichkeit 0.017 14 bei 21". 

2.2712 g wasserhaltige Sbst. hinterliclkn (6 Stdti. bei 105--110Q getr.) 2.0962 g 

CllH30,1*; ('219.1). Her, C 60.25, H 4 . 1 1 .  Gei. C 60.27, 13 4.08 

Riickst and. 
Cl1H,O4N + I1,O (237.1). Ikr .  Tr.-Sbst. 92.41. Gef. 92.29. 

M e t h y l e s t e r :  2.lCl g 7%-asserfreie 2-Osy-chininssure I V  (';'loo 1101) in 100 ccnl absol. 
X e t h a n o l  \\-urden iiiit 5 ccm konz. Schm-efelsiiure 4 Stcln. in1 nurcliflula-Estra%tor 
(G.  M F. 691) 1 2 j ,  Nach tleni Abstuiiipfen 
mit Bicarbonat und dein Verjagen dcs illcthanols wurde der Riickitantl niit 200 c a n  
\Vasscr rerriihrt. Der unlosliche X e t h y l e s t e r  wurde abgesaugt untl init \Vasser ge- 
waschen. Ausb. 2.10 g gelhe Kiystallc (30.1 (x (1, Th.). Kohschnip. 22% 230° (korr.) 
nach Sintern bei 225". 

1. Kryst. 1.7 g canariengeilre langfaserig? Natleln, durchsrtzt niit etv-as feinein 
ILrystallkorn. Schnip. 233 --234O (k0rr.j. 

2. Kryst. 0.2.5 g clesgl (aus 35 ccni). Schnip. 231-232" (korr.). 
4.977 ing Sbst.: 11.320 nig CO,, 2.160 riig € 1 2 0 1 z ) .  

C,,HllO,l\T (233.1). Eer. C 61.7S, 11 1.76. Gef. C 62.03, H 4.86 
-&thyles te r :  Mol Siiure ergab, sinngemiiI3 hergestellt, 2.44 g gelhe Nndeln 

(=lush. quantitativj. Rohschmp. 189" (korr. j nach Sintern bei 186O. Nach deni TTmlosen 
aus 60 cciii absol. Alkohol ergab sich: 

4 g Calciuincarbid enthaltcnd, gekoclitg). 

Sach dcni TTnd5sen aus 200 ccni Methanol erpab sich: 

1. Kryst. 1.90 g canariengelbe, wrfilzte Nadeln. Schinp. 1950 (lmrr.)18) 
2.--3. Kryst. 0.4 g desgl. Schmp. 193-194O (korr.). 
5.087 iiig Sbst.: l l .SO0  nig CO,, 2.410 nig IX,O1~). 

C,3Hl,C),N (247.1). Der. C 63.13, 1% 5.30. Gcf. C 63.26, H 5.30 

5) 2 - J o d - 6 -me t  h o BY - c h i  noli 11 - car  h o n s aiur e - (4) 
(2- Jod-chininsaure) . 

2.65 g Chlorester  111 (l/loo Mol) wurden in eiiiem 100 c c ~ i l - ~ c ~ l i ~ f ~ ~ l l ~ ~ ~ l  
mit 2.5 g Jodkalium. 1.3 g rotein Phosphor nnd 20 ccm Jodwassers tof f -  
caure  (d 1.70 oder d 1.5) 11/, Stdn. auf dem Wasserbade und 3 Stdn. auf den1 

l 6 )  Die entsprechende masserfreie 2-Oxy-cinchonins~ure ist ebenfalls citronengelb, 
tUe wasscrhaltige dagegen farblos. 

17j  J. H a l b e r k a n n ,  B. 54, 3095 [1921], gibt den Schmp. an rnit 326" unter Zers., 
m-elcher hierniit berichtigt wird. 

la) J .  H a l b e r k a n n ,  R .  .54, 3095, 3096 [1921], gibt den Schnip. unzutreffend an 
mit 231" nach Sintern. Nach der geschilderten Reaktion diirfte sich verniutlich ein 
isornerer Bster (4-~~xy-6-methoxy-chiiiolin-carbonsaure-(2j-athylester) gebildet haben. 
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Olbade (AuBentemperatur 150O) erhitzt. Das erkaltete Gemisch wurde rnit 
100 ccm Wasser in ein Becherglas gespiilt, rnit Krystallsoda alkalisiert und 
filtriert. Aus der gelben Losung erschien durch Salzsaurezusatz (kongosauerj 
die 2 -  Jod-chin insaure  in gelblichen, kasigen Flocken. Ausb. 3.1 g (94.2% 
d. Th.). Gelbliche Krusten, die sich bei 180° braunten und unscharf bei 190O 
u. Zers. schmolzen. 

Obige 3.1 g Saure wurden aus 25 ccm absol. Alkohol umgelost: 
1. Kryst. 2.0 g hellgelbe, feine Nadeln. Schmp. 190O (korr.) u. Zers. nach Braun- 

4.672 mg Sbst.: 6.805 mg CO,, 1.060 mg H,013). 

Die 2- Jod-chininsaure lost sich mit der zur Losung notigen Alkalimenge 
farblos, bei geringeni AlkaliiiberschuB Gelbfarbung. Sie lost sich leicht in 
Ather und Alkohol, schwerer in Benzol und heiBem W-asser. Unloslich in 
Ligroin. 

bei 180° (korr.). 

Zersetzung. 

farbung bei 186O (korr.). 

C,,H,O,NJ (329.0). Ber. C 40.12, H 2.45. Gef. C 39.73, H 2.54. 

2. Kryst. 0.4 g desgl. (aus 10 ccm). Schmp. 185O (korr.) u. Zers. nach Braunfarbung 

3. Kryst. 0.6 g desgl. (aus 4 ccm). Ab 2100 Braunfarbung, anschlieWend allniahliche 

6) 6 -Met h o x y - chi  no l in  - c a r b o ns  a u r e - (4) 
(Chininsaure) (V) durch Reduktion von Chlorester 111 mittels Zinn 11-chlorids 

und konz. Salzsaure. 
Entsprechend der fruheren Vorschrift kam in einen 100 ccm-Schliff- 

kolben Mol zum Ansatz: 5.3 g Chlorester  111, 6.0 g ZinnII -ch lor id  
(2 Mol Krystallwasser) und 25 ccm konz. Sa lzsaure  (d 1.19). Das Gemisch 
bildete beim Erwarmen auf dem Wasserbade (RiickfluB) alsbald eine klare, 
gelbe Losung. Nach einigen Stdn. begann die Ausscheidung von gelbem 7i  nn- 
salz. Abweichend gegen fruher wurde erst nach 20-stdg. Erhitzen, und zwar 
he io  filtriert (Glasfritte) und mit konz. Salzsaure gewaschen. Ausb. (nach 
Trocknen im Exsiccator iiber kznatron) 6.0 g gelbes Zinn-Doppelsalz  
(81.2 yo d. Th.). Rohschmp. 250-252O (korr.) unter Schaumen. (Analyse s. 
unten bei der Herstellung von Zinnsalz aus reiner Chininsaure.) 

Obige 6.0 g Zinnsalz wurden rnit 100 ccm Wasser verriihrt, init konz. 
Natronlauge bis zur klaren Losung versetzt und kurze Zeit aufgekocht. Die 
abgekiihlte, noch klare Losung wurde rnit Salzsaure kongosauer gemacht, 
wobei sich kolloides Zinnhydroxyd und Chininsaure ausschieden. Das gelb- 
liche Gemisch wurde ohne Filtration im 250-ccm-Extraktor (G. & F. 698) 12) 

ausgeathert. Im Siedekolhen schied sich die Chin insaure  (V) bereits wahrend 
der Extraktion in blafigelben Krusten aus. Ausb. 3.25 g blafigelbes, lockeres 
Pulver (80.0 o/o d. TI. auf Chlorester herechnet) vom Rohschmp. 276--279O 
(korr.) u. Zersetzung. 

Obige 3.25 g Same murden in 30 ccm 10-proz. Sodalosung gelost und rnit Ehtfiirbungs- 
kohle aufgekocht. Die filtrierte, gelbliche Losung schied nach Zusatz von konz. Essig- 
saure sofort feinkry-stalline Chin insaure  (V) aus, die nach S-stdg. Stehenlassen ab- 
gesaugt und rnit Wasser, Alkohol und dther gewaschen wurde. Ausb. 2.9 g fast fnrblose 
Nadeln. Schmp. 255O (korr.) u. Zers.1'). 

~~ ~ 

19) Im Schrifttum wird der Schuip. mit etwa 280Q angegeben; H, J o h n ,  B. 63, 
2660 [1930], findet279O u. Zers.; R i c h t e r - A n s c h u t z ,  Handb., 12.Aufl.. Ed. 111. S. 241 
[1931], gibt an Schmp. 280O; A. D. Ainley u. R. K i n g  (a a. 0.) finden 280". 
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Zum Umkrystallisieren wurden 2.0 g obiger Chininsanre in 250 ccm 96-proz. Alkohol 

1. Kryst. 1.83 g fast farblose Nadeln vom gleichen Schmp.19). 
4.958 mg Sbst.: 11.840 mg CO,, 1.980 mg H,O. - 3.901 mg Sbst.: 0.245 ccm N 

Ber. C 65.00, H 4.47, N 6.90. Gef. C 65.13, H 4.47, N 7.03. 

gelost : 

(27O, 748 mm) 13). 

C,,HgO,N (203.1). 
Die s y n t h e t i s c h e  Chininsaure (V) zeigte sich in allen Eigenschaften identisch 

niit der kanflichen (aus Chinin oder Conchinin gewonnen), welche nach unserer Fest- 
stellung den gleichen Schrnp. 285O (korr.) zeigt. Insbesondere gab der Mischschmelz- 
punkt keine Erniedrigung. Entsprechend der Literatur zeigt die Chininsaure in organi- 
schen Losungsmitteln blaue bis violette Fluorescenz, die auf Zusatz von einigen Tropfen 
Schwefelsaure verschwindet. Sie lost sich in Mineralsawen mit gelber Farbe, in Alkalien 
farblos auf. Die kalte wai3rige Losung nimmt nach aufeinanderfolgendem Zusatz von 
Chlorwasser (bzw. Bromwasser oder Eau de Javelle) und Ammoniak eine srnaragdgriine 
Farbung an (Thalleiochin-Probe. fur Chininsaure erstmalig festgestellt von H a l b e r -  
k a n n  ")). 

Die konz. salzsaure Mutterlauge von obigen 6.0 g Zinnsalz gab bald nach dem Er- 
kalten eine gelbe Ausscheidung, die mit Salzsanre gewascheu wurde: 1.15 g Rohprodukt 
vom unscharfenSchmp. 150-200°. Dieses wurde wie das Zinnsalz zerlegt und ausgeathert. 
Ausb. 0.60 g gelbes Putver Rohschmp. 255-260° (korr,), welches mit Athanol ver- 
estertg) wurde und 0.6 g Estergemisch vom unscharfen Schmp. 60-130'' lieferte. Das 
Gemisch wurde in einer Extraktor-Hiilse 2-ma1 kurz mit je 25 ccm Ather uberschichtet. 
Der C h i n i n s a u r e - a t h y l e s t e r  ging hierbei sofort in Losung und ergab nach dem Ab- 
dunsten 0.4 g gelbliche Krusten vom Rohschmp. 6 0 4 Y  (8.8 % d. Th.), welcher nach 
Losen in 10 ccm Aceton nnd Ausfallen mit 100 ccm Wasser auf 67O stieg. - Die Gesamt- 
ausbeute f i i r  Chin insanre  (V) erhohte sich sornit auf 88.8 % d. Theorie. 

Der Vollstiindigkeit wegen sei erwahnt, dai3 in der Extraktor-Hulse 0.2 I: gelber 
Athylester der 2-Oxysaure (IV) vom Rohschmp. 1880 zuruckblieben, der nach den1 
Umlosen aus absol. Alkohol auf 195O (korr.) stieg. 

Hydraz id  C,,H,,O,N, (Mo1.-Gew. 217.1) : Abweichend von John20) 
(Wasserbad, 40 Stdn.) wurde wie friiherl) unter RiickfluB im Olbad ( l l O o ,  
4 Stdn.) erhitzt. Ansatz: 2.31 g Chininsaure-athylester Mol) und 2.0 g 
90-proz. Hydrazinhydrat. Nach dem Erkalten hinterblieb eine feste Masse, 
die nach dem Zerkleinern mit 5 ccni Wasser verrieben, scharf abgesaugt und 
mit 5 ccm Wasser gewaschen wurde. Ausb. (im Exsiccator uber konz. Schwefel- 
saure) 2.15 g gelbliche Krusten (99.0% d. Th.) vom Rohschmp. 148O. 

Obige 2.15 g wurden aus 15 ccm Wasser umgelost (Entfiirbungskohle) : 
1. Kryst. 1.4 g fast farblose verfilzte Nadelchen. Schmp. 1530 (korr.), der nach 

2. Kryst. 0.5 g (aus 5 ccm) hellbraune Nadelu. Schmp. 148-149" (korr.). 
nochmaligem Urnlosen aus Methanol auf 1540 (korr.) 20) stieg. 

Goldsalz:  0.20 g reine umgefallte Chininsaure (V) (l/looo Mol) wurden in 
20 ccm Wasser unter Zusatz von 1 ccm konz. Salzsaure heis gelost, filtriert 
und diese klare Losung (Temp. 70°, n i ch t  heiser!) mit 3.5 ccm 10-proz. Gold- 
chlorid-Losung versetzt. Das Chloroaurat fie1 sofort aus und wurde am fob 
genden Tage abfiltriert und mit 5 ccm verd. Salzsaure gewaschen. Ausb. 
0.35 g feine goldgelbe Krystalle (94.6% d. Th.). Schmp. scharf bei 223O (korr.), 

0.1160 g Sbst.: 0.0307 g Au. - 5.364 mg Sbst.: 6.985 mg CO,, 1.260 mg H,O, 
1.405 mg Au13). 

(C1,H,O,N),, HCI, AuC1, (746.2). Ber. C 35.38. H 2.57, Au 26.43. 
Gef. ,, 35.51. ,, 2.63, ,, 26.46 (Mikrobest. 26.19). 

20) H. J o h n ,  Journ. prakt. Chem. [2: 128, 180-189 [1930], fand fur das Hydrazid 
Schmp. 15l0, fur den Athylester 69" und fur den Methylester unzutreffend 84O. 
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Z i n n s a l z .  Auf dern Wasserbade murden 0 51 g Chininsaure (1'40,, 3101) 
in 9 ccin konz. Salzsaure gelost und niit einer salzsauren L R S I I ~ ~  aus SnC1, 1- 

2H,O (0.7 g + 5 ccm konz Salzsaure) versetzt. Die kiare gelbe I,osunq schied 
hereits nach kur;.em \-ern eilen auf detn Wasserbacle cltl-ocenqelhe I<ry\talle 
ab Xach 20-stdg Erhitzen und Abkuhlen uber Nacht 1% urde abgwaugt und 
init etwas konz S;?lzcaure gewasclien Ausb. (nach 'I'roclmm uher Atznatron) 
0.90 g citronengelbe5 Z i n n - D o p p e l s a l z  ( Q 7 . ' 7 O / ,  d Th ) Der Schmp. 

i t  mit der Geschnindigkeit des Erhitzens. Bei einer Geschn indickent 
5 Sek. je 1 0  Temperatursteigerung ah 240° ergibt sich der Schmp. 
9O (korr ) unter Schaunien. Be1 einer Gecc!i\\ indigkeit \-on 20-30 Sek. 

L, 1 310 1ng H20l3) - 0 1110 4 Sbst 0 0612. i: SnO, 
RUS \chn ach salzsaurer 1,osung geiallt) 

(730  6) Aer C 35 69, I€ 2 73 Sn 16 0 5  
Gef ,, 35 50 ,, $ 0 1 ,  ,, 1626 

gegen der Schmp. 274-275" (korr.) unter Schapliiieii 

\Vie fruher bei der Cinchoninsaure wurde das gleichr Zinn-Doppelsalz 
uch aus Ohininsaure und Zinn I\'-chlorid bereitet. An.atz 0.51 g Chinin- 

re in ccni konz. Salzsaure auf den1 Wzsserhad gelost tind mit einer salz- 
ren I,o\ung aus SnC1, - 3H,O (1 1 g 4- 6 ccin kmz.  Salzsaure) verset~t .  

Xbweichend gegeri oben fie1 das Zinn-Doppelsa lz  bereits beim Zusaminen- 
gieden 6er marnien Lo5ungen aus. Xu . (nach Trocknen uber L%tznatron) 
0 90 g citronengelbe Xadelbuschel (97. d. 'l'h.) Schnip. \sic oben. 

P r k r a t  0 20 g Cliiiiinqaare (V) (l/ll,oo 3101) v.urclen in 25 ccin heil3eiii 92-proL 
Alkohol gelost und iiiit einer hei13m Pikriiisaiirclosunji (0 30 g I'ikrixi%ciure, d a t t  her 
0 23 9 ,  in 10 ccni Allcohol Aiisatz soiiiit 1 I 3 )  versetzt uiid aui etwa 15 cciii (Wasserbad) 
ei1igeent.t The K r j  stalle wurdtn am tolgcndrn 'I'agc ahgesaugt uncl iiiit 5 cem llkoliol  
grxsaschen 4usb Ci 40 q caiiariengelbc fcme Sad& Kolischmp 2350 (korr ), nach 
Siiitern bci 225O (Lorr ) 

41s 1 Eir44t ersclneii~n 
0 25 q gelbe, in Buscheln aiiqcordnrte Sacklii Schmp 241" jkorr ) cler hei weitereni 
T'mlosen unvei mclert blieh 

Obiqe 0 40 g nurden uiiigelost ails 25 ccni 92 proL -4lkohol 

4 982 nig Sbst 
I C ~ ~ € L , O ~ S ) ~ ,  C,,HPOiN, (635 2) l k r  C 52 90, H 3 3 3  (A C 51 51, H 3 11 

R e r n c r k u n  g Die Analjse ergah eiiien Xindergehalt 1 on 1 39 Kohlenstoff 
Auf diese Uiistimmigkeit, die sich fruher in ,ihnlicher \\'else bei den1 Pikrat cler Ciiirhonin- 
same zeigtc, sei hierniit besonders hinqcmiesen 

A t h y l e s t e r  C,,H,,O,N (Jlol -(>en 231 1) 1 02 g Chininsaure (V) (1/200 Mol) 
wurden init 20 ccni absol Alkohol und 1 ccin lion/ Schmefelsaure ain I)urchflul3-nxtraktor 
(G & F 691) IL), in der Hulsc 2 0 Calciunicarbicl 7 Stdn ruckflieUent1 gckocht9) Xach 
den1 Abstuiiipfen rii i t  Ihcarbonat und den1 Verjagen des Alkohols TT urdc der Ruckstand 
mit 50 ccni Wasser ~ e r r u h r t  untl aiischlieIjend 1 Stde iiii Cxtraktor (G & F 696) lL)  
ausgeathert Der Ather (Natriunisulfat) IiinterlieB 1 10 q hlal3~elbe Sadeln (95 6 % 
d Th)  Kohschinp 67-680 (korr)  

Ob1ge 3 10 g nurilen in 1 5  ccin .4ceton qelost und kalt  mit 135 ccin XVasser ~ e r s c t r t  
Der Ester schietl sich in feinen, fast farblosen ~erfi lzten Nadelchen ails 3 Kryst 0 75 q. 
Schinp 6 9 O  (korr ) 20) 

M e  t h y l e s t e r  1 0 2  g Chininsaure (1/200Jlol) crqaben sinngeniaI3 herqestellt 4usb. 
0 95 g schmach gelhe Prisrnen (88 0 % d Th ) Rohschmp 86O Obige 0 95 q mrurden in 
5 ccfn Methdnol init Tlerhol~le gekocht, filtriert, mit 5 ccni Methanol ye\% aschen urid 
iiiit 5 ccm U'asser versetLt I 

9 410 niq CO,, I 530 mg I I , 0 i 3 )  
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1. Kryst. 0.70 g schv-ache geihe, verfilzte Nadeln. Schmp. 87" (korr.) z o ) .  

5.2(>2 mg Sbst.: 12.500 nig CO,, 2.470 rug I-I,O. - 3.000 trig Sbst.: 0.167 ccin N 
(25O, 761 mm) 9. 

Gef. C 66.34, H 5.25, N 6.37. 

7) Chinins  Bur e (Y) aus 2- Jod-chininskure durch lratalytische Keduktion. 
Mol), in 25 ccm (theor. 20 ccm) n-Kali- 

lauge und 30 ccrn Wasser kalt gelost, wurden in Gegenwart von 0.15 g friscli 
bereitetem Platinmohr 21) mit Wasserstoff (ohne Zwischenaktivierung mit 
Luft) bei Zimnierteniperatur 20 Stdn. (gegeniiber 1. Stde. bei Cinchoninsaure) 
geschiittelt. Dann wurde filtriert und die gelbliche Losung mit 20-proz. Salz- 
siiure kongosauer gemacht. L)ie Ch in insau re  (V) fie1 in fast farblosen Kry- 
stallen. Ausb. 1.95 g (96.1;(, d. 'l'h.). Schmp. 284-ZS5O (korr.). Durch ,411s- 
iithern der Mutterlauge konnten hier nur noch 0.03 g vernnreinigte Same ge- 
faBt werden. 

C1,HI1O,N (217.1). Rer. C 66.33, €1 5.11, N 6.45. 

3.3 g 2-Jod-chin insanre  

237. Franz Fa l t i s  und Ludwig  Holz inger:  Beitsiige ZUF Konsti- 
tution des Cassains und eine Partialsynthese des Alkaloids. 

[Aus d. Phari~iazcut.-chell. Institut d. Universitiit \Tien. 
(Eingegangeii ain 15. Juni 1939.) 

L)ie Rinde von E r y t h r o p h l e u m  Guineense  Don.  aus der Familie 
der Leguniinosen (Caesalpinoideen) ist alkaloidfiihrend. Gal lois  und Hardy1) 
isolierten daraus 1876 eine Base, die sie Ergthrophlein nannten und kon- 
statierten eine an Digitalis eriniiernde Herzwirkung (das bisher einzige Al- 
kaloid dieser Art). Spater mirde die Substanz von Lewin2)  als lokales 
Anaesthetikuni empfohlen, doch murde von der Verwendtzng Abstand ge- 
nommen, da sie stark entziindungserregend wirkte. Aus pharinakologischem 
Interesse untersuchte E. Hzrnack3)  ein von E. Merck unter diesem Naiiien 
herausgebrachtes aniorphes ,%lkaloid und stellte fest, daQ es durch konz. Salz- 
saure in eine nichtkrystallisierende Satire mid Methylamin gespalten wird. 
Auch er beobachtete die reine Digitaliswirkung und starke Giftigkeit des 
Praparates. 

Kr. Gustav D a l m a ,  Fiume, konnte als erster niehrere prachtig krpstal- 
lisierte wohldefinierte Alkaloide aus der Droge isolieren, woriiher er einen 
vorlaufigen Bericht veriiffentlicht hat*). 

Das Hauptalkaloid bezeichnete er als Cassain (die Eingeborenen nennen 
den Baum Cassa und verwenden seine Rinde zur Herstellung eines Pfeil- 
giftes und fur Gottesurteile). Es besitzt die Formel C,,H,,O,N, wie zahl- 
reiche Analysen von A. S c h o ell  e r , Berlin, ergeben haben, krystallisiert in 
g-lanzenden Nadeln aus Ather, Chloroform oder Aceton und ist unloslich in 
Wasser und Petrolather; Schmp. 141°, [a]:: - 103O in absol. Alkohol. Pharma- 
kologische Untersuchungen dieser Basen, die therapeutisch sehr wichtig werden 
konnen, liegen von X e n e g h e t t i  (Padua), E. Trabucch i  (Modena) und an- 
deren italienischen Autoren vor. 

21) Nach F o k i n - W i l l s t a t t e r ,  vergl. I I o u b e n ,  Randb. ,  3 .  Aufl . ,  Ed. 11, S. 496 

l) Journ. Pharmac. Chini. 24, 25 [1876j; Bull. SOC. Chiin. France 26, 3'1 [1876]. 
2) Berlin. klin. TVochenschr. 1888. 
4, Ann. Chiin. appl. 25, 569 [1935]. 

[1925]. 

3, Arch. Pharrnaz. 234, 561 118961. 


