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Zur Stellungsfrage in der Pyridin- und Chinolinreihe.

Von Zd. H. Skraup.

(Aus dem Laboratorium des Prof. Lieben.)

(Vorgelegt in der Sitzung am 21. October 1880.)

In verhiiltnissmissig kurzer Zeit ist eine Reihe von Derivaten
des Pyridins und Chinolins bekannt geworden und gleichzeitig
haben zahlreiche Arbeiten die Hypothese iiber die Constitution
der zwei genannten Basen, die W. Korner mit selten gliick-
licher Voraussicht vor mehr denn 10 Jahren aussprach, bestitigt.

Nach dieser ist die Lagerung der Korper der Pyridin- und
Chinolinreihe ganz analog jener der aromatischen Sabstanzen und
speciell das Pyridin ist als Benzol, das Chinolin als Naphtalin
aufzufassen, in denen je eine CH-Gruppe durch ein N-Atom
ersetzt ist.

In weiterer Ableitung dieser Anschanung wiren fiir das
Pyridin gerade so viel Monosubstitutionsproducte zu erwarten, wie
digubstituirte Benzole nach der Kekule’schen Benzoltheorie ete.,
und in der That sind heute, der Koerner’schen Theorie ent-
sprechend, wenigstens schon die drei Monocarbonsiuren des
Pyridins * mit Sicherheit bekannt.

Auch sonst ist die Zahl der constatirten Isomeriefille
gewachsen und es erscheint wohl nicht tiberfliissig, #u unter-
suchen, in wie weit unsere heutigen Kenntnisge schon hinreichen,
die Ortsverschiedenheit der Substitutionsproducte genannter zwei
Reihen zu priicisiren.

Die nahe Verwandtschaft zwischen den Benzolabkémmlingen
und den Derivaten der Pyridinreihe legt es nahe, die bei jenen
bekannten Regelmissigkeiten auch auf diese anzuwenden.

1 Picolinséiure von Weidel, Nicotinsdure von Huber, Weidel und
Laiblin, ¢ Pyridincarbonsiure von Skraup.
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Mit wenig Ausnahmen gilt bei ersteren das Gesetz, dass
Schmelz- und Siedepunkte am niedrigsten bei den Derivaten der
Orthoreihe liegen, hoher bei jenen der Metareihe und am hochsten
bei den Paraverbindungen sind.

Nur bei den Pyridincarbonsiuren sind alle drei Isomeriefille
bekannt, am nichsten stehen diesen unstreitig die Amidobenzoe-
sduren, ein Vergleich der sechs Séuren lehrt nun:

Der Schmelzpunkt ist bei den

Amidobenzoesiiuren:
T —— N
1.2, 1. 3. 1. 4.

145° 1 174° ¢ 186° 1

Pyridincarbonsiuren:
e

Picolinsdure Nicotinséure 9 Pyridincarbons\
134.5—136 229.5—230 309.6

Nimmt man algo fiir die Picolinsdure die Orthostellung an
(N=1) und fiir die anderen zwei isomeren Siuren, wie angefiihrt,
die Meta- und Parastellung, steigen dann nicht nur iberhaupt die
Schmelzpunkte von der Ortho- bis zur Parareihe, sondern es
ergibt sich dann auch die Ubereinstimmung, dass die Differenzen
in den Schmelzpunkten zwischen den Ortho- und den Meta-
dervivaten grosser ist als die zwischen letzteren und den Para-
verbindungen. Im Allgemeinen sind Paraverbindungen die be-
stindigsten, unbestindiger die Meta- und Orthoderivate, und so
zerfilit auch die Anthranilsiure (1, 2) weit leichter als die
anderen Amidobenzoesiiuren; auch bei den Pyridincarbonsiuren
zerfillt die Picolinsdure * weit leichter in Pyridin und Kohlen-
siiure als die Nicotinsdure und diese wieder leichter als die
4 Siure, die sich durch besondere Bestindigkeit auszeichnet. Es
liegt mnahe in den Pyridincarbonsiuren dem Stickstoff einen
bestimmten Einfluss auf die Carboxylgrappen zuzuschreiben,
derart, dass die demselben zunichststehende weit leichter vom
Molekiil sich abtrennt, als die weiter entfernte. Damit steht im

1 Widumann., Ann. Chem. 193, 230.

2 Die kleine Menge reiner Picolinséure, die mir zur Verfiigung stand,
verdanke ich der Freundlichkeit des Herrn Dr. Weidel. -
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Einklange, dass beim Erhitzen der Polycarbonsiuren des Pyridins
der Abban im genannten Sinne stets, nie im entgegengesetzten
beobachtet wurde.

Ferner bietet sich eine Analogie in den Pyrrolcarbonsiiuren,
von denen wieder die synthetische,! die zwecifellos die Ortho-
stellung besitzt, abermals diejenige ist, die am leichtesten in
Pyrrol und Kohlensdure zerfillt. Die zwei bisher mit Sicherheit
bekannten Picoline ? von Weidel?® entspriichen bei obiger
Annahme gleichfalls dem erwéhnten Siedepunktgesetz; das die
Picolingiiure liefernde « Picolin siedet ndmlich bei 1583:9°, das
2 Picolin durch dessen Oxydation Nicotinsiure entsteht, um etwa
7° hoher, das ist bei 140-1°, ersteres wire demnach das Ortho-,
das zweite als Metapicolin anzusprechen.

Das hier vermuthungsweise Ausgesprochene diirfte an Wahr-
scheinlichkeit durch Folgendes wesentlich gewinnen.

Bis vor ganz kurzer Zeit galt die unter dem Namen Cincho-
meronsdure bekannte Dicarbonséiure des Pyridins als in der
Stellung N 1, COOH 2, COOH 3, befindlich. H. Weidel und
M. v. Schmidt* theilten niimlich mit, dass sic durch Oxydation
der Chinolsdiure entstehe, die nichts andercs als ein Mono-
nitrobioxychinolin ist und H. Weidel und J. Herzig ® hielten
um so mehr obige Lagerungstormel fiir gesichert, als sie die
entgegenstehende Behauptung von Hoogewerff und van Dorp,®
die Oxydation von Chinolin liefere eine ganz andere Dicar-
bhonsiiure, fiir irrthiimlich erkldrten. S. Hoogewerff und van
Dorp 7 halten nun an der Verschiedenheit der Cinchomeronsiure
und ihrver Dicarbonsiure, die sie mit dem nicht ganz gliicklich
gewihlten Namen Chinolinsiiure belegen, fest, und ich bin in der
Lage, ihnen beistimmen zu miissen.

1 . Ciamician. Monatshefte 1, 624.

2 Das dritte Picolin diirfte darstellbar sein durch trockene Destillation
des Kalksalzes der Methylpyridindicarbonssiure, die Hoogewerff und
van Dorp durch Oxydation des Lepidins (Ber. {. 1880, 1640) erhielten.
Ich mochte mir dahin gerichtete Versuche vorbehalten.

3 Wiener Akad. Ber. 1879, Mai-Heft.

4 Wiener Akad. Ber. 1879, Mai-Heft.

5 Wiener Akad. Ber, 1879, November-Heft.

6 Ber. 1879, 748.

7 Ann. Chem. 204, 117.
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Ieh erhielt dieselbe Siure mit kaum abweichenden Eigen-
schaften durch Einwitkung von Kaliumpermanganat auf das
Chinolin, wie es nach meinem Verfahren ! aus Nitrobenzol, Anilin,
Glycerin- und Schwefelsiure erhalten wird. Die ausfiihrliche
Beschreibung dieser Siure diirfte seitens der Herren H. Hooge-
werff und Dorp wohl bald zu gewiirtigen sein, und unterlasse
ich diesbeztigliche Angaben fiir heute aus diesemund dem weiteren
Grunde, als es mir hauptsichlich darum zu thun war, Anhalts-
punkte fiir den Zusammenhang der Chinoline verschiedener
Provenienz zu erhalten. Nachdem nun sowohl Steinkohlentheer-
chinolin als jenes aus Cinchonin und das synthetische ein und
dieselbe Pyridindicarbonsgure liefern, ist an ihrer Identitiit nicht
mehr zu zweifeln.

Die Chinolinsiiure entsteht nun in so glatter Weise aus dem
Chinolin,® dessen Structur nach den Synthesen von Baeyer?
Konigs* und mir,® ausser Zweifel steht, dass sie trotz der
entgegenstehenden Weidel'schen Angabe unstreitig die 1, 2, 3
Stellung besitzt.

Chinolin Chinolinsdure
coon
H
3
2
CcoOH
N

P 4

Thre Carboxylgruppen sind ferner zweifellos dem Stickstoff
gegeniiber unsymmetrisch angeordnet, jede einzelne derselben
muss also einer anderen Monocarbonsiure entsprechen.

Fiir eine solche Dicarbonsédure sind nun drei Combinationen
der drei Monocarbonsiuren moglich:

1 Diese Monatshefte 1, 316.

2 Die von mir erzielten Ausbeuten sind nahezu doppelt so gross, als
die von Hoogewerff und van Dorp beschriebenen.

3 Ber. f. 1879, 460 und 1320.

+ Ebenda 1879, 453,

5 Diese Monatshefte 1, 316.
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Carboxylgruppen angeordnet entsprechend der:
Nicotinsdure und Picolinsiure
Nicotingéiure und y Pyridincarbonssiure
Picolinséiure und ¢ Pyridincarbonsiure.

Wie Hoogewerff und van Dorp! an der freien Siure
schon beobachteten, liefert die Chinolinsdure beim Erhitzen auf
etwa 150 — 160° Nicotinsiiure, es ist demnach die dritte Com-
bination ausgeschlossen. Dieser Zerfall geht mnach meiner
Erfahrung noch glatter beim Erhitzen des krystallwasserfreien
sauren Kalisalzes im Olbade auf etwa 240 — 250° bis zar
Beendigung der Gagentwicklung vor sich. Ein anderes saures
Kalisalz, das entstand, indem das saure Barytsalz in sehr ver-
diinnter Losung mit Atzkali neutralisirt, dann mit Schwefelsiure
der Baryt ausgefiillt wurde, dessen eventuelle Verschiedenheit
von dem ersten bisher aber noch unentschieden ist, liefert, in
gleicher Art behandelt, ebenfalls Nicotinsdure und nicht eine
andere, und zwar wie ich hoffte, Picolinsiiure. Auf anderen Wegen
eine zweite Monocarbonsiure zu gewinnen, wollte mir bisher
gleichfalls nicht gelingen.

Obzwar demnach die Wahl zwischen der ersten und zweiten
Combination definitiv noch nicht entscheidbar ist, sprechen doch
gewichtige Griinde fiir die Annahme der ersten.

Die Cinchomeronsiure liefert thatséichlich ¢ Pyridinearbon-
siimre und Nicotinsiiure, letztere allerdings in geringer Menge,?
nimmt man nun fiiv die Chinelinséiure gleichfalls die Combination
2 an, wonach ihre moglichen Zersetzungsproducte dieselben wiiren
wie bei der Cinchomeronsiure, dann miisste letzterer die Stellung
1, 2, 5 zukommen,® da die Chinolinsiure unstreitig nach 1, 2, 3

constituirt ist:
~
COOH  COOH (3 7
COOH 4 eoor
4
N N

und es wire ohne Awnalogie und nicht erklirbar, dass zwe:
Gruppen in gleichem Abstande vom Stickstoffe nur untereinander

1 Ann. Chem. 204, 117.
2 Hoogewerffund van Dorp. Ann. Chem. 204, 117,
5 Der Tricarbonséiure aus Cinchoninséiure daun 1, 2, 3, b.
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verschieden angeordnet, so ungleiches Verhalten zeigen wiirden,
dass einmal die eine die weitaus bestindigere sei, das andere
Mal gerade die andere, und dies noch dazu bei so divergenten
Temperaturen, da die Cinchomeronsiure erst bei rund 250° vor-
wiegend das der Nicotinssiure angehorige Carboxyl verliert, das
der  S#ure entsprechende dann noch bei viel htheren Temperatur-
graden behiilt, wihrend bei obiger Annahme die Chinolinsiiure
bei etwa 150° gerade die entgegengesetzten Carboxyle verlieren,
respective festhalten sollte.

Aus diesem Grunde erscheint nur die erst angefiihrte
Anordnung fiir die Chinolinsdure wahrscheinlich, es bleiben
demnach fiir die ¢ Sidure die Stellungen 1, 2 und 1, 3 ausge-
sehlossen, und muss ibr die Stellung 1, 4 zukommen, wie ja das
aus ihrem Verhalten oben schon geschlossen wurde.

Ist das bisher Dargelegte richtig, dann ist auch das Aethyl
pyridin von Wischnegradsky?! ein Metaderivat, da es Nicotin-
sdure liefert, dann kiime der Isocinchomeronsiure von Weidel
und Herzig,” die beim Erhitzen in Nicotinsiure fibergeht,
die Stellung 1, 3, 5, oder aber 1, 3, 6 zu, der Lutidinsdure
derselben zwei Chemiker 3 die Stellung 1, 2, 4, die Cinchomeron-
siure wire 1, 3, 4, die Tricarbonssure (aus Chinabasen) 1,2,3,4.
Die Parastellung besitzt dann auch die Cinchoninsiiure und
das Lepidin aus Cinchonin, Weitere Schliisse fiir die Constitution
der Chinaalkaloide liegen so nahe auf der Hand, dass auf die-
selbe nicht weiter eingegangen werden muss.

Vorliegende Mittheilung erbringt allerdings keine strengen
Beweise, die angefiithrten Wahrscheinlichkeitsgriimde diirften
aber immerhin einige Beachtung verdienen, um so mehr, als
keine verldsslich erbrachte Thatsache vorliegt, die gegen die
hier verzeichneten Anschauungen sprechen wiirde.

In kurzer Zeit hoffe ich experimentelle Beifriige zur Priifung
obiger Hypothese vorzubringen.

1"Ber. f. 1879.
2 Wiener Akad. Ber. 1879, November-Heft.
3 Ebenda.
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Ubersichtliche Darstellung.

Monosubstitutionsproducte.

1) 2 13 1) 4
Picolinséure Nicotinsiure 4 Pyridinearbonsiure
« Picolin 3 Piecolin —

—_ — Lepidin (aus Cincho-

' nin)

—_— — Cinchoninsédnre

Biderivate.

Chinolinséure (1) 2,3.
Lutidinséure (1) 2,4.(?9
Cinchomeronséure (1) 3,4

I[socinchomeronséiure (1) 3,5, oder (1) 3, 6.
Triderivate.
Tricarbonsiure 1) 2,3, 4
(aus Chinabasen)



