Uber 2-substituierte Chinolinderivate
aus Polyenaldehyden?)

Von Ma~xFRED RicuTER und PETER BovpEr?)

Herrn Professor Wolfgang Langenbeck
zum 60. Geburtstage in Dankbarkeit gewidmet

Inhaltsiibersicht

Um nachzupriifen, ob in Polyenaldehyden (Polyenalen) Carbonylgruppe und kon-
jugiertes System gemeinsam zur Reaktion gebracht werden kénnen, wurden Polyenale der
DosNER-v. MiLLERschen Reaktion unterworfen. Die erwartete 1,4-Addition des Amins
an die Carbonylverbindung tritt nur vereinzelt auf. In Gegenwart von Brenztrauben-
siure reagieren nur die Aldehydgruppen; es entstehen Cinchoninsiuren, deren Darstellung
und Eigenschaften beschrieben werden.

In den Polyenalen stehen Carbonylgruppen und Kohlenstoffdoppel-
bindungen in Konjugation. Jede dieser beiden reaktionsfahigen Stellen
sollten entweder fiir sich allein oder gemeinsam zum Angriffspunkt.
neuer Umsetzungen gemacht werden konnen. In einer fritheren Mit-
teilung®) haben wir an Hand der Semicyaninbildung die Reaktions-
bereitschaft der Carbonylgruppe erneut nachgewiesen. Dabei blieb das
konjugierte System unverletzt. Es erhob sich nunmehr die Frage, ob
Polyenale auch zur 1,4-Addition befiahigt sind, wobei nur Carbonyl und
benachbarte Kohlenstoffdoppelbindung einbezogen werden.

Das erscheint deshalb interessant, weil Umsetzungen im konju-
gierten System der Polyenale unter Erhaltung der Carbonylfunktion
bisher fast immer scheiterten. Es ist unter anderen versucht worden,
Halogene, Halogenwasserstoffe sowie Unterchlorige Sdure anzulagern.
Stets bildeten sich zéhviskose, vielleicht sogar hochpolymere dunkle
Massen unbekannter Struktur. Ganz unerwartet ist dieses Verhalten
nicht, wenn man bedenkt, dall allein die HOCI-Addition an Hexadien-
(2,4)-aL.-(1) theoretisch zu 64 Isomeren (einschlieBlich der Stereoisomeren)

1) II. Mitteil. Uber Polycnaldehyde.
2) P. Boypg, Diplomarbeit, Halle/Saale 1958.
3) M. Ricuter u. P. Bovpg, J. prakt. Chem. (4) 7, 184 (1958).
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filhren miite, deren Auftrennung in definierte Komponenten dullerst
schwierig sein dirfte?).

Distickstofftri- und -tetroxyd reagieren selbst unter strengsten
Kautelen derart vehement, dafl eine kontrollierbare Umsetzung aus-
sichtslos erscheint. Benzoepersdure hingegen spricht auf Polyenale
iiberhaupt nicht an (Reaktion von PRILESCHAJEW )5).

Aber auch eine voriibergehende Blockierung der Carbonylgruppe
andert nichts an der Reaktionsweise. 2-Polyenyl-(1,3)-dibenzyltetra-
hydroimidazole (I) (n = 1,2,3) werden in siurefreiem Tetrachlor-
kohlenstoff bei —10 bis —5° C glatt halogeniert. Beim Zutropfen einer
Bromlssung tritt sofort Entfarbung ein und es fallt ein gelblicher, amorpher
Niederschlag aus, der sich allméhlich immer dunkler farbt und schlielich
zu Harzen koaguliert. Eine Extraktion des Niederschlags mit Alkohol
oder Aceton bewirkt eine Farbaufhellung, und aus dem Losungsmittel
erhdlt man glinzende Blidttchen vom Schmp. 280—282° C (korr.).
Sie sind identisch mit dem Dihydrobromid des N,N’-Dibenzylathylen-
diamin (II). Es hat also trotz Verwendung sdurefreier Losungsmittel
eine Aufspaltung der I stattgefunden. Das 148t sich aber nur damit er-
kliren, daf3 die gewonnenen Addukte sehr leicht Bromwasserstoff ab-
spalten, der dann sekundir die Riickspaltung auslost®). Solche Halogen-
wagsserstoffabspaltungen hat man ja schon frither bei den Carotinoiden
beobachtet.

In analoger Weise verlaufen Chlorierung?) und Jodierung. Das
von uns isolierte, in Form kleiner farbloser Nadelchen kristallisierende
Dihydrojodid des IT schmilzt bei 206° C (korr.) unter Zersetzung. Es
farbt sich an der Luft rasch gelb, ist unter Stickstoff jedoch unzersetzt
haltbar. Die bei der Jodierung als Hauptmenge anfallenden braunen
Harze konnten noch nicht identifiziert werden. Auf Grund der guten Los-
lichkeit in Aceton und der sehr schlechten in anderen organischen Lo-
sungsmitteln vermuten wir, daf} sie das schon frither von G. LoB¢) durch
Einwirkung von alkoholischer Jodlésung auf Imidazolidine gewonnene
1-(N-Benzyl-N-jodamino)-2-benzylamino-dthan-dijodid enthalten.

Als Beispiel fiir unsere Untersuchungen wihlten wir die DOBNER-
v. MiLLErsche Reaktion, weil die zu erwartenden Chinolinbasen be-
deutsam sein konnten fiir bestimmte Farbstoffsynthesen.

1) K. RirLMaNN, Diplomarbeit, Halle/Saale 1952.

5) M. RicaTER, unverdffentlichte Versuche.

8) G. Hosg, Diplomarbeit, Halle/Saale 1958.

7) Fiir das Dihydrochlorid des II haben wir entgegen den Angaben von G. Los
(vgl. 8) cinen Zersetzungspunkt von 270° C (bis 285° C) gefunden.

8) G.Los, Recueil Trav. chim. Pays-Bas 54, 859 (1936).
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Bekanntlich cyclisieren Carbonylverbindungen und aromatische
Amine, deren o-Stellungen unbesetzt sind, in Gegenwart geeigneter
Kondensationsmittel zu Dihydrochinolinbasen, die weiter in Chinoline
(I1T) (R = H, Alkyl, Aryl; R’ = H) verwandelt werden entweder durch
Disproportionierung (DoBNER-v. Minrrrsche Reaktion®)) oder durch
Wasserstoffacceptoren (Skraursche Reaktion'?)). In Gegenwart von
Brenztraubensiure (BTS) entstehen 2-substituierte Chinolincarbon-
sduren-(4) (I1I; R’ = COOH)1).
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Als Carbonylkomponenten wurden bisher unter anderen verwendet
die homologen Alkanale®)12)13), Benzaldehyd3-16)  Furfurol’®) und
Acrolein®) (aus Glycerin und Schwefelsiure), ferner Crotonaldehyd 17-1%)
und Zimtaldehyd 1t)16)20-22)

Beziiglich des Mechanismus der Kondensation ist man der Auf-
fassung, dall dem Ringschluf} eine 1,4-Addition des Amins an die «,5-
ungesittigte Carbonylverbindung vorausgeht.
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9} 0. DOBNER u. W, v. MizLER, Ber. dtsch. chem. Ges. 16, 2464 (1883).
10y Z.H. Skrave M. 1, 316 (1880).

1) 0. DosNER u. J. PETERS, Ber. dtsch. chem. Ges. 22, 3006 (1889); 28, 1228 (1890).
12y O, DésNER u. W, v. MiLLER, Ber. dtsch. chem,.Ges. 17, 1712 (1884).
13) 0. DoeNER, Liebigs Ann. Chem. 242, 265 (1887).

14y Q. D6BNER, Liebigs Ann. Chem. 249, 98 (1888).

15) O. DosNER u. P. KunTzE, Liebigs Ann. Chem. 249, 109 (1888).

18) St, WEir, R. Jacosson u. B. Dawipowrcz, Chem. Zbl. 1930, I 1149.
17y Z. H. Skravup, Ber. dtsch. chem. Ges. 15, 897 (1882).

18) W. P. UrerMoHLEN, J. Org. Chem. 8, 544 (1943).

19) O. DoBNER u. A. FELBER, Ber. dtsch. chem. Ges. 27, 2020 (1894).

20) O, DoBNER . W, v. MiLLER, Ber. dtsch. chem. Ges. 16, 1664 (1883).
21y E. GriMaux, C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 96, 584 (1883).

22) E. Murmann, M. 18, 58 (1892).
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Umsetzungen mit Anilin

Fiir einige methodische Erkenntnisse wurde zundchst Anilin mit
Crotonaldehyd statt Acetaldehyd kondensiert. Die Resultate (Tab. 1)
sind mit denen von GATTERMANN-WIELAND2) und von W.P. Urer-
MOHLEN ) verglichen worden. Letzterer benutzte das Skravpsche Ver-
fahren, das jedoch fiir unsere Versuche ungeeignet erschien, weil die
zugesetzten Oxydationsmittel sicherlich sehr intensiv die autoxydablen
Polyenale in unerwiinschter Weise verandern.

Abgesehen von den grundsétzlich verschiedenen Reaktionen vari-
icren besonders die Isolierungsmethoden. Nach GATTERMANN-WiEk-
LAND wird nichtumgesetztes Anilin acyliert und die Benzpyridine mit
Wasserdampf ausgetrieben (Methode A). UrermoHLEN extrahiert das
Wasserdampfdestillat nochmals mit Tetrachlorkohlenstoff (Methode B)
wihrend M. WyLer die Basen mit Zinkechlorid als Doppelsalze aus-
fallt, umkristallisiert und darauf alkaliseh zersetzt®) (Methode C).
Beim letzten Verfahren entstehen besonders reine Basen, es ist jedoch
verlustreicher als die anderen.

Wie schon aus der Bruttogleichung ersichtlich, liegen die Ausbeuten
an Chinolinbasen optimal hei 509, d. Th.; in praxi erreicht man etwa
40%,.

2 CH,NH, + 2 CH, - CH:CH - CHO = CoH,N + CoH,,N + 2 H,0.

Es ist uns bisher auch noch nicht gelungen, die Ausbeuten durch nach-
trigliche Dehydrierung der Tetrahydrobasen zu steigern. Deshalb war
es schon erfolgversprechend, als wir nach dem DosNER-v. MILLER-
schen Verfahren mit Crotonaldehyd dieselben Ausbeuten erzielten wie
bei der Skravpschen Reaktion. Aullerdem zeigten die Versuche, daBl
iiberschiissiger Aldehyd besonders im Hinblick auf eine Zunahme an
harzigen Nebenprodukten sich ungiinstig auswirkt.

Merkwiirdigerweise versagt die Reaktion bei den Vinylogen des
Crotonaldehyds, die wirz.T. nach dem von W.LaNGENBECK und Mitarbeiter
ausgearbeiteten Kaltkondensationsverfahren darstellten®). KEs ent-
stehen dunkle, teils spréode, teils zdhviskose Produkte, aus denen sich
keine Benzpyridine isolieren lieBen. Da das Vorhandensein von Azo-
methinbindungen ausschaltet, denn die Kondensate sind hydrolytisch
nicht zu spalten und halten den Stickstoff auBerordentlich fest gebunden,
wirken offenbar die zugesetzten Kondensationsmittel zu aggresiv auf

23} L. GATTERMANN-WIELAND, ,,Dic Praxis des Organischen Chemikers*, 34. Aufl.
Berlin, S. 318.

21) M. WyLER, Ber. dtsch. chem. Ges. 60, 398 (1927).

2) W. LANGENBECK, J. Arms u. K. W. KnrrscH, J. prakt. Chem. [4] 280,112 (1959),
vgl. auch M. RicaTERr, Diplomarbeit, Rostock 1950.
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die Polyenale, besonders bei den relativ hohen Temperaturen von 140
bis 150° C (bei Crotonaldehyd versagt schon Zinkchlorid als Konden-
sationsmittel 20-22)). Es ist denkbar, daB die 1,4-Addition des Amins an
die Carbonylverbindung aus dem Primérprodukt nicht in Richtung zum
Carbonyl sondern zum konjugierten System der Polyenale erfolgt,
wodurch ecyelische, stickstoffhaltige Carbonylverbindungen entstehen,
die im sauren Medium zu Harzen polykondensieren.

Verzichtet man auf die Kondensationsmittel und tropft statt dessen
zur methanolischen Lisung von Aldehyd und BTS das Amin langsam
zu, bilden sich 2-substituierte Cinchoninsduren. Unter Erwirmung und
Dunkelfiarbung der Mischung setzt sofort die Reaktion ein, die spéter
durch mehrstiindiges Kochen unter Riickfluf zu Ende gefiilhrt wird.
Den vom Loésungsmittel befreiten Riickstand extrahiert man mit Am-
moniak und fillt daraus die Sduren mit Essigsdure. Tab. 2 zeigt die
isolierten Verbindungen, Tahb.3 ihre Analysenwerte (III; R =
—(CH=CH).R"”, R’ = COOH).

Tabelie 1
Chinaldinausbeuten bei verschiedenen Verfahren
Verfahren Mol Aldeh){(l. je Isolier- Ausbeutein %,
1 Mol Anilin methode der Theoric
DoBNER26) 3 Acetaldehyd A 36 bis 42
SKRAUP27) 1 .Crotonaldehyd B 43
DosnEr Vers. 1 1 Crotonaldehyd C 37
Vers, 2 1 Crotonaldehyd A 46 ]
Vers. 3 1,5 Crotonaldehyd A 43 |
Tabelle 2
Cinchoninsduren aus Anilin, BTS und Polyenalen
Nr. . Na.me n R” Ausbeute in 9
(-cinchoninsiure) der Theorie
1 2-Propenyl- 1 CH, 9,3
2 2-Pentadienyl- 2 CH, 10,4
3 2-Heptatrienyl- 3 CH, 10,6
4 2-(2'-(Furyl-2)vinyl)- 1 C,H,0 6,5

26) Nach 23),
27} Nach 18),
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Tabelle 3
Analysenwerte der Cinchoninsduren
i | Vhdg.1 2 3 4 |
Schmp. (korr)°C|  162—153 240244 220 Zers. 170—171 |
%H,0 ber. 20,23 — 6,36 6,36
gef. 19,95 -— 6,87 6,40
% N ber. 5,24 5,86 4,95 4,95
gef. 5,34 5,66 4,98 4,87
%¢C  Dber. 58,43 75,31 72,07 67,84
gef. 59,22 75,00 72,09 67,82
% H ber. 6,37 5,44 6,01 4,59
gef. 6,39 5,85 7,02 4,80
Mol-Gew. 267,2 239,3 283.3 283,3 ;
| Summenformel |C;3H, NO,-3H,0| C,;H,,NO, CyrHysNO, - Hy0 | CyoHy NOg-H,0 |

Umsetzungen mit g8-Naphthylamin

Die DoBNER-v. MinLERsche Reaktion mit p-Naphthylamin, BTS
und Polyenalen verlauft wesentlich glatter und liefert bessere Ausbeuten
als mit Anilin. Das mag am grofieren Reaktionsvermogen des Amins
liegen, sicher aber an der geringeren Loslichkeit der Reaktionsprodukte,
die eine einfache Isolierung gestattet. Die Benzocinchoninsiuren (IV)
(R’ = COOH) kristallisieren in der Kalte aus, vielfach sogar schon in
der Hitze. Man kristallisiert sie aus 95proz. Alkohol um, soweit sie
sich darin l6sen. Andernfalls werden sie iber die Ammoniumsalze ge-
reinigt und anschlieBend zur freien Siure hydrolysiert.

In Tab. 4, welche Formeln und Ausbeuten der dargestellten Ver-
bindungen enthilt, 148t sich beim Ubergang von den rein aliphatisch
substituierten Séuren zu denen mit einem am Ende der Seitenkette be-
findlichen Ringsystem eine gewisse Abstufung in der Reaktionsfihigkeit
beobachten. Die Furylpolyenale reagieren am leichtesten und bei ihnen
gelingt auch die Abtrennung der Hydroprodukte verhiltnismiBig
einfach.

DosNer3) und spiter auch St. WErL und Mitarbeiter 1%) beobachteten,
dal die Chinolincarbonsiuren hiufig Kristallwasser gebunden enthalten.
Tatséchlich liegen alle neu dargestellten Verbindungen mit einer Aus-
nahme als Hydrate vor. Der Kristallwassergehalt schwankt zwischen
0,5 und 3 Mol je Mol Saure. Durch lingeres Erhitzen im Trocken-
schrank auf 110° C oder beim Stehen iiber konzentrierter Schwefel-
sdure 1aft sich das Wasser entfernen.

Benzocinchoninsiduren schmelzen erwartungsgemif sehr hoch (iiber
200° C) und oft unter Zersetzung. Sduren mit aliphatischer Seitenkette

J. prakt. Chem. 4. Reihe, Bd. 9. 9
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sublimieren etwa 80 bhis 100° unterhalb ihres Schmelzpunkts. Das
trifft fiir die Verbindungen Nr. 5 und 6 ebenso zu wie fiir die 2-Pro-
penyl-(5,6)-benzocinchoninsiure (Formel IV; R’ = COOH, R"” = CH,,
n = 1), die D6BNER und FELBER zuerst dargestellt haben19).

Die Farben der Benzocinchoninsiuren &ndern sich innerhalb viny-
loger Reihen nach den von R. Kuuy und A. WintTersTEIN aufgefundenen
GesetzméaBigkeiten®). Der durch die endstindig haftenden Ring-
systeme hervorgerufene bathochrome Effekt wird in der Reihenfolge
Naphthalin, Furan, Benzol deutlich abgeschwicht (vgl. Tab. 6), welches
iibereinstimmt mit den fritheren Ergebnissen?).

Von den beiden moglichen Strukturen fiir diese Verbindungen
(Benzo-g-chinolin und Benzo-f-chinolin) kommt nur die angulare Form
in Betracht. Die Neigung der Naphthalinderivate zur 1,2-Cyclisierung
ist zu stark ausgeprigt, um von den hier waltenden milden Reaktions-
bedingungen in eine andere Richtung gelenkt zu werden. Zur Bestitigung
haben wir die Kaliumsalze von Verbindungen Nr. 7 und 11 in der Kilte
mit Kaliumpermanganat oxydiert und erhielten in beiden Fillen 5,6-
Benzochinolin-2,4-dicarbonsiure (VI) vom Schmp. 288° C. Die Struktur
dieser Saure ist von DOBNER und PETERS am Beispiel der 2-Styryl-5,6-
benzocinchoninsdure (FormelIV; [n = 1, R’ = COOH,] R" = C H;) auf-
geklart worden).
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28) R. KveN u. A, WinTERSTEIN, Helv. chim. Acta 11, 87 (1928).
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Tabelle 4
5,6-Benzocinchoninsduren aus f-Naphthylamin, BTS und Polyenalen
Nr. Y Name n R Ausbeuts in !
‘ (-5,6-benzocinchoninsiure) % d.Theoric |
5 . 2.Pentadienyl- 2 ‘ CH, 18,5
6 ' 2-Heptatrienyl- 3 , CH, 12,8
7 2-(2"-Furyl-2)vinyl- 1 CHO 38,4
8 2-(4'-Furyl-2)tetradienyl- 2 C,H;0 31,7
9 2-(6'-Furyl-2)hexatrienyl- 3 C,H,0 34,3
10 2-(10’-Furyl-2)dekapentaenyl- 5 CH,0 30,8
11 2-(4’-Phenyl)tetradienyl- 2 CeH, 31,1
12 2-(10'-Phenyl)dekapentaenyl- 5 CeHy 34,1
13 2-(4’-Naphthyl-1)tetradienyl- 2 CoH, 19,1
14 1,4-Bis 4’-(4-carboxy-5,6-ben-
zochinolyl-2)tetradienyl benzol Formel V 10,2
Tabelle 5
Analysenwerte der B,6-Benzocinchoninsiuren
Nr. Summenformel Mol-Gew. Schmp. °C ‘ % Hy0
(korr.) ‘ ber. [ gef.
5 C,H;;NO, - 2 H,0 325,4 ! 976278 ‘ 11,08 10,78
6 C,H;,NO, - 2 H,O 351,4 | 268-—270Z. 10,26 10,33
7 C,H;sNO; - H,O 333,3 295 5,41 5,82
8 Cp,H;;NO, - 0,5 H,O 450,3 281-—283 | 2,57 2,63
9 CyH,,NO, - H,0 85,4 | 260—2657Z. | 4,68 4,67
10 CyeH, NO, - 0,5 H,O 428,5 260 Z. 2,10 1,91
11 C, H,NO, - 0,5 H,0- 360,3 286—287Z.1 2,50 2,48
12 CyoH,y3NO, - 1,6 H,O 456,5 243—245 5,92 5,82
13 CysHy NO, - H,O 419,5 225—230 Z. 4,30 4,22
14 CpHasN,O, 624,6 ‘ 300 Z. — —
Nr. % Stickstoff % Kohlenstoff 9%, Wasserstoff
ber. gef. ber. | gef. ber. gef.
) 4,31 4,60 70,15 l 70,46 5,85 5,84
6 3,99 4,21 71,80 ! 71,77 5,98 5,74
7 4,20 4,25 72,07 | 71,54 4,51 4,89
8 4,00 4,16 75,43 75,71 4,57 4,78
9 3,64 3,59 74,80 73,98 4,94 5,08
10 3,27 3,65 78,50 78,23 5,14 5,80
11 3,89 4,17 80,08 80,21 5,00 4,98
12 3,07 3,35 | 78,95 79,06 5,70 5,70
13 3,34 3,77 80,19 80,73 5,01 5,02
14 4,49 4,29 — — — —
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Die Decarboxylierung der Séuren fithrt zu den entsprechenden Chino-
linbasen. Sie destillieren beim Erhitzen der 5,6-Benzocinchoninsiuren
mit der 2- bis 3fachen Menge Natronkalk {iber 300° C ab und werden vor-

teilhaft aus einem Gemisch von

Tabelle 6 Alkohol/Ather (1:1) umbkristallisiert.
Farben der 5,6-Benzocinchonin- Verbindung Nr. 7 liefert so z. B.
sduren 70% d. Th. 2-(2'-Furyl-2)vinyl-5,6-
Verbindung Farbe benzochinolin (Formel IV; n =1,
R" = CHy; n = 1 farblos B’ = .H, R” = C4H3F)). ‘Damlt ist
n =2 fahlgelb eing einfacher Weg fiir die Synthese
n=3 gelb von 2-Polyenyl-benzochinolinen vor-
R" = CgHysn =1 fahlgelb gezeichnet. Er hat gegeniiber der
=2 gelh direkten Umsetzung von Polyenal-
R”::C4H30?n:=51 rgz;b dehyd mit Amin den Vorteil der
n—2 arange besseren Ausbeuten und auBerdem
n=3 rot sind die erforderlichen Polyenale
n=>5 braunrot leichter darzustellen, denn fir die
n=2; R —CH, fahlgelb direkte Umsetzung sind jeweils Al-
= CzH, gelb dehyde mit einer um zwei gréeren

= C,H,0 | orange Kohlenstoffzahl notig.
= CyH, | rothraun Die substituiertenCinchoninsiuren

bilden mit Schwermetallkationen
wasserunlosliche Salze, Benzocinchoninsiuren sogar auch schwer-
Iosliche Alkalisalze. Sie entstehen, wenn man zur Losung des Ammonium-
salzes der Saure die Metallsalzlosungen zufiigt. Verbindung Nr. 7
bildet z. B. ein schwach gelb gefirbtes Silber-, ein gelbes Blei- und ein
griines Kupfersalz. Die Alkalisalze sind weill gefarbt.

SchlieBlich haben wir noch die aliphatisch substituierten Benzocin-
choninsauren papierchromatographisch nach der Rundfiltermethode 2?)
zu trennen versucht in der Hoffnung, damit ein einfaches analytisches
Verfahren zur Bestimmung der Komponenten in den aus Acetaldehyd
und Piperidinacetat bzw. Dimethylaminacetat entstehenden Poly-
kondensaten zu erhalten. Von den untersuchten Lésungsmittelgemischen
{n-Butanol/Wasser, n-Butanol/Eisessig, n-Butanol/Ammoniak, Isoamyl-
alkohol/Wasser u. a.) bewihrte sich nur mit Wasser geséttigter tertidrer
Amylalkohol. Die Chromatogramme wurden im UV-Licht ausgewertet,
worin die Cinchoninsiuren deutlich fluoreszieren. Einzelbestimmungen
lieferten die R;-Werte der Tab. 7 (Blindwerte). Analog zu den Amino-
siuren wandern auch hier die Verbindungen mit der lingsten Seiten-

29) G. ZimmMERMANN, K. NEHRING, Angew. Chem. 68, 556 (1951).
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kette am weitesten. Testmischungen lieferten die Werte der Spalten
A und B.

Im Polykondensat von Acet- und Crotonaldehyd mit 1/100 Mol
Piperidinacetat als Katalysator wurden sodann der restliche Acetal-
dehyd und die festen Polyenale abgetrennt und die fliissigen Anteile in
der oben beschriebenen Art in Benzocinchoninsiuren verwandelt und
chromatographiert (Tab. 7, Gemisch). Die dem Crotonaldehyd und
Hexadien-(2,4)-al-(1) entsprechenden Ringe waren deutlich sichtbar.
Octatrien-(2,4,6)-al-(1) und seine Homologen waren offenbar prozentual
nur in so geringen Mengen vertreten, dafl sie keine sichtbaren Ringe
ergaben, zumal diese infolge der groBeren Wanderungsgeschwindigkeit
auf weiter aullen liegenden Ringen verteilt sein miissen.

Tabelle 7
R;-Werte von 2-substituierten 5,6-Benzocinchoninsiuren
(Ringmethode, Temp. 18° C, mobile Phase: wassergesitt. tert. Amylalkohol, Papier von
Niederschlag (Erzgeb.), Entwicklg.: UV-Licht)

I
Verbindung T ' :
t 1 | |
(Formel IV; R’ = COOH, Blindwert estwerte . Gemisch |
‘ R" = CH,) A | B } §
I B | -
n=1 0,39 0,37 ‘ 0,40 0,37 :
| n=2 0,52 0,53 0,55 0,55
| n=3 0,68 0,69 | 0,71 —

Beschreibung der Versuche

Die Darstellung der fiir diese Untersuchungen benétigten Polyenale erfolgte nach den
in der Literatur angegebenen Methoden ).

Chinaldin aus Anilinund Crotonaldehyd: 46 g frisch destilliertes Anilin werden
mit 90 ml konz. Salzsiure und anschliefend mit 35 g frisch destilliertem wasserfreien
Crotonaldehyd versetzt und mehrere Stunden bei Zimmertemperatur stehen gelassen.
Dann kocht man 3 Stunden unter RiickfluB, alkalisiert mit Natronlauge und wasser-
dampfdestilliert.

Methode C: Das Wasserdampfdestillat wird erschopfend ausgeiithert, das Losungs-
mittel abdestilliert und die Base in 75 ml konz. Salzsiure (verdiinnt mit 300 ml Wasser)
gelést. Auf Zusatz von 45 g Zinkchlorid in 75 ml 2 n Salzsiure zu der warmen Lésung
fallt das Zinkchloriddoppelsalz aus. Es wird abgesaugt und mit Wasser gewaschen. Im
Kolben zersetzt man das Doppelsalz mit der ausreichenden Menge Natronlauge und
destilliert die Base mit Wasserdampf ab. Aus dem Atherextrakt des Wasserdampf-
destillats erhilt man 27 g (= 37,89 d. Th.) farbloses Chinaldin vom Sdp. 126—128° C/f
16 mm Heg,

CipHN (MG. 143,2) Ber. 9,79% N,, gef. 9,699, N,,

(E. 29,80 mg, 2,556 ml N,, 26°C/754 mm Hg).

%) Vgl. %) und %),
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Methode A: Die aus dem Wasserdampfdestillat ausgedtherte Base wird mit Acetan-
hydrid 15 Minuten unter RiickfluBl gekocht, mit Sodalosung versetzt und anschlieBend
nochmals wasserdampfdestilliert. Aus dem Destillat wird die Base mit Ather aufgenommen,
getrocknet und destilliert. Ausbeute: 33 g (= 46,29, d. Th.), Sdp. 115—122°/12 mm Hg.

2-Propenyl-cinchoninsdure (Verbindung Nr. 1}: Je /g Mol BTS und frisch
destillierter Crotonaldehyd werden in 70 ml Methanol gelést und unter Turbinieren inner-
halb 30 Miruten mit einer Lésung von Y/, Mol frisch destilliertem Anilin in 50 ml Methanol
versetzt. Das Gemisch fiarbt sich sofort dunkel und erwirms-sich. Nach heendeter Zugabe
erhitzt man 3 Stunden im siedenden Wasserbad unter Riickflu. Da sich nach dem Ir-
kalten kein Niederschlag absetzt, wird das Losungsmittel abdestilliert und der in der
Kilte sprode Riickstand zerkleinert und mehrmals mit verd. Ammoniak ausgekocht.
Aus dem Filtrat fillt die Cinchoninsidure nach Neutralisicren mit Essigsdure aus. Sie wird
abgesaugt und nochmals aus Ammoniak umgefillt. Ausbeute: 3,1 g (== 9,8% d. Th.);
Schmp. (aus verd. Alkohol) 1563—155° C. {korr.).

Die Verbindungen 24 wurden in analoger Weise dargestellt. Bei Nr. 4 beobachtet
man zu Beginn der Anilinzugabe eine intensive Griinfirbung, die allmahlich verschwindet
und in dunkelbraun iibergeht.

2-Pentadienyl-b,6-benzocinchoninsiure®) (Verbindung Nr. 5): Je 1/, Mol
Hexadien-(2,4)-al(1) und BTS werden in 60 ml Methano! gelost. Unter miBigen Tur-
binieren tropft man innerhalb 30 Minuten 1/, Mol f-Naphthylamin, geldst in 150 ml Me-
thanol, zu. Danach wird 3 Stunden unter RiickfluB gekocht und iiber Nacht stehen-
gelassen. Das auskristallisierte Rohprodukt wird abgesaugt, mit Athanol und dann mit
Ather gewaschen und zur Entfernung neutraler, harziger Nebenprodukte in heiflem ver-
diinnten Ammoniak gelst. Aus dem Filtrat scheidet sich nach Neutralisation mit Essig-
siure die Verbindung 5 ab. Sie wird mehrmals mit Wasser gewaschen und zweimal ans®
Alkohol umkristallisiert. Ausbeute: 6 g (= 18,09, d. Th.). Beim Erhitzen sublimiert
die Siure ab 180° C und bildet scherenférmige Kristalle, die bei 276-—278° C (korr.)
schmelzen.

2-(2-Furyl-2)vinyl-b,6-benzocinchoninsiure (Verbindung Nr.7): Dar-
stellung und Ansatz wie bei Verbindung 5. Bei den cyclisch substituicrten Sduren fallen
aus der ammonijakalischen Losung die Ammoniumsalze in der Kilte aus. Sic werden aus
Wasser unter Zusatz von konz. Ammoniak umkristallisiert. Die so gereinigten Salze zer-
setzen sich hydrolytisch beim Kochen mit Wasser, wobei die freien Siuren ausfallen.

5,6-Benzochinolindicarbonsiure-(2,4) (VI): /4, Mol Verbindung 7 werden mit
verditnnter Kalilauge (0,6 g KOH in 500 m! Wasser) neutralisiert. Zu der Losung fiigt
man in der Kilte 95 ml bproz. Kaliumpermanganatldsung, wobei man nach jeder Zugabe
die Entfirbung der Losung abwartet. Nach etwa 10 Stunden ist die Oxydation beendet.
Dag Gemisch bleibt iiber Nacht stehen, wird vom ausgeschiedenen Braunstein abfiltriert
und das Filtrat auf 120 ml eingeengt. Mit verdiinntcr Salzsiure fillt VI aus. Nach Um-
kristallisieren aus verditnntem Alkohol schmilzt sie bei 285—286 °C (korr.) (Lit. 288° C
unkorr.).

C,H,NO, (MG. 267,3) Stickstoff ber. 5,24%,; gef. 5,439,

(E. 21,69 mg; 10,4 ml N,; 27°/756 mm Hg).

Verbindung Nr. 11, dic in gleicher Weise oxydiert wurde, lieferte eine VI vom Schmp.

287°¢ C (korr.).
Stickstoff ber. 5,249, ; gef. 5,309.
(E. 19,02 mg; 0,88 ml N,; 28°/768 mm Hg).

31) Beispiel fiir die Darstellung der Vbdgn. Nr. 6 —14.
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2-(2"-Furyl-2)vinyl-5,6-benzochinolin: 3 g Verbindung 7 werden im Mérser
mit 8 g Natronkalk fein verrieben und das Gemisch im Claisenkolben stark erhitzt. Uber
350° ( destilliert ein gelbbraunes Ol ab, das in einem Methanol-Ather-Gemisch gelést
wird. Bei —10° C kristallisiert die Base aus. Ausbeute 1,8 g (= 73,79 d. Th.), Schmp.
178—179° C (korr.).

CpHsNO (MG. 271,3) Stickstoff ber. 5,17%,; gef. 5,059,.
(E. 21,62 mg; 0,96 ml N,; 26,5°/759 nm Hg).

Papierchromatographie- Jeweils 0,01 g der Verbindungen 5 und 6 sowie der
2-Styryl-5,6-benzocinchoninséiure werden in 5 ml n-Butanol gelést. 2 Tropfen der Lo-
sungen werden auf einem Startkreis (Rundfilter Durchmesser 25 em) aufgetragen und das
Losungsmittel verdunstet. Im mit Losungsmitteldimnfen (wassergesiitt. tertiirer Amyl-
alkohol) gesittigten Exsikkator werden die Komponenten getrennt (Losungsmittelzufuhr
durch Pipette von oben iiber einen Docht zum Papier). Nach 2- bis 4stiindiger Laufzeit
wird das Chromatogramm an der Luft getrocknet und danach im UV-Licht ausgewertet.

Fiir die Trennung einer Mischung aller drei Komponenten werden je 0,005 g der ein-
zelnen Verbindungen in 5 ml n-Butanol gelést.

Zur Trennung eines Kondensationsgemisches werden 8 g frisch destillierter Croton-
aldehyd und 11 g frisch destillierter Acetaldehyd in der Kilte mit 0,6 g Piperidinacetat
versetzt. Nach zweistiindiger Kondensationszeit bei Raumtemperatur werden die festen
Polyenale abgesaugt und noch vorhandener Acetaldehyd im Vakuum abdestilliert.
12 g fliissige Polyenale werden mit 18,6 g -Naphthylamin und 11,4 g BTS wie oben be-
schrieben behandelt. Die in der Kilte ausgefallenen Benzocinchoninsiuren werden abge-
saugt, mit Ather gewaschen und aus Ammoniak umgefillt. Nach dem Trocknen erhilt
man 6,8 g eines schwach gelb gefarbten Gemisches der Siuren. 0,02 g Gemisch werden in
5 ml n-Butanol gelést und wie beschrieben chromatographiert.

Halle|Saale, Justus-von-Liebig-Institut der Martin-Luther-Universitdt.

Bei der Redaktion eingegangen am 12. Mai 1959.





