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Zur Constitution der Ohinaalkaloide 
(IV. Mittheilung) 

Das Chinidin 

yon 

Dr ,  J u l i u s  W i i r s t L  

Aus dem chemischen Institute tier k. k. Universit~ii Graz. 

(Vorgelegt in der Sitzung am 24. Jlinner 1889), 

Das Chinidin C~oH~aN~O~, von Hesse Conehinin benannt, 
ist mit dora Chinin isomer. Es gibt rait Chlor und Ammoniak 
dieselbe Reaction WiG Chinin, und ~[hnelt diesem auch dureh die 
blaue Fluoreszenz~ die seine saueren SalzG in w~sseriger L~isung 
zeigen. Im fotg'enden sollen jene Dutch zusammengestellt werden~ 
die fiir die Constitution des Chinidins Wichtigkeit haben. 

S k r a u p  I hat fiir Chinin und Chinidin nachgewiesen, class 
beidG KSrper bei gelinder 0xydation mit Kaliurapermang'anat 
untcr Abspaltung yon Ameisens~iure nach der Gleiehung 
C~oH~4N202 + 04 --  CI~H2~N~04 + CH~0~ Basen yon dGr Formel 
C 1 9 H ~ 0 4  liefern, und schliesst hiGraus auf eine besondere 
und gleichartig'e Stellung eines der 20 Kohlenstoffatorae in den 
Muttersubstanzen, dessert leiehtere Abspaltung dig Bildung" der 
Araeisens~ture bedingt. 

Chinin sowohl, als dessert primiires Oxydationsproduct~ das 
Chitenin~ liefern bei Oxydation rait Chromsi~ure: Chininsliure und 
einen saueren Syrup. Unter analogen Verh~iltnissen zeig't Chini- 
din dieselben Zerfallsproducte~ das is~ wieder Chinins~ure und 
einen saueren Syrup, Uber den ira I%chfolg'enden noch ein- 
gehender die Redo sGin S011. 

Annalen 199, 340--354. 
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Aus dieser Thatsache geht hervor~ dass das Chinidin, ebenso 
wie das Chinin ein Derivat des P-Methoxy-Chinolins sein muss, 
da die Chininsiiure die 7 P.-Carbons~ure des le/zteren ist. 

Das Chinidin enthiilt also gerade wie das Chinin, und in 
derselben Stellung eine Methoxylgruppe, und ist der Chinolin- 
ring desselben in derselben Stellung mit dem anderen Theile des 
Molektils verbunden~ als es im Chinin der Fall ist. 

•aeh t t e  s s e 1 l~sst sieh in das Chinidin gerade so wie in das 
Chinin ein Aeetyl einftlhren, wonaeh das zweite Sauerstoffatom 
beider Alkaloide in Form einer Hydroxylgruppe vorhanden sein 
kann. Ob dies nun der Fall ist oder nicht, jedenfalls zeigt das 
beriihrte gleichartige Verhalten beider Alkaloide eine neue Ahn- 
liehkeit, undis t  weiterhin siche5 dass das dutch Aeetyl ersetz- 
bare Wasserstoffatom in beiden Basen nicht in dem Chinins~ture 
liefernden Theile enthalten sein kann. 

~aeh all diesen Thatsaehen ist der Constitutionsunterschied 
zwischen Chinin und Cbinidin bis nun ganz unbekannt, und man 
wird ihn in jenem Theile ihres Molektils zu suehen haben, der 
bei der 0xydation nicht in Chininsi~ure iibergeht und der naeh 
S k r a u p ' s  Ansieht den frtiher erw~hnten saueren Syrup 
liefert. 

FUr den ,,Chininsyrup" hat S k r a u p  ~" den Naehweis er- 
bracht, dass er Cineholoipon und Cineholoipons~ture enthi~lt, 
also dieselben Ktirpe 5 die yon ihm als Oxydationsproduete des 
Cinehonins beschrieben wurden. 

Ieh setzte mir die Aufffabe~ die Natur des aus dem Chinidin 
entstehenden saueren Syrup's, weleher wie ieh noah einmal er- 
w~hne nur aus jenem Molekiiltheile entsteht, der nieht in Chinin- 
s~ure Ubergeht, festzustellen. 

Oxydation des Chinidins. 

Es win'de Chinidinsulfat aus der Fabrik yon Zimmer in 
Frankfurt verwendet, dessert Reinhei~ durch fo]gende Reactionen 
nachgewiesen women ist. 0.50g in lOcm Wasser gellist, wurden 

Annal. 205, 318. 
Siehe die zweitvorhergehende Abhandlung dieses Heftes. 
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mit dem g'leiehen Quantum van Jodkalium versetzt, und eine 
halbe Stunde stehen gelassen; das Filtrat yore abgeschiedenen 
jodwasserstoffsaueren Chinidiu blieb auf Zusatz eines Tropfen 
Ammoniaks vollkommen klar. Ferner gab ein Gramm des 
Salzes mit 7 cm einer Misehang van hlkohoI mit Chloroform im 
Raumverh~ltniss 1 zn 2~ klare L(isung. 1 

Da naeh der bisherigen Erfahrung Cinchonin and Chinin 
bei directer 0xydation mit Chromsiiure die Spaltungsproducte 
in weit schwieriger trennbarer Misehung ]iefern~ als wenn man 
zaerst mit Kaliumpermanganat die phenoiartig'en, primi~ren 
Oxydatiousproduete (Cinchotenin, Chitenin etc.) darstellt~ und 
diese dann weiter mit Chromsi~ure axydirt~ bin ieh in ghnlicher 
Art vorgegangen. 

Demeutspreehend 15ste ieh 2009 Chinidinum sulfuricum, 
die 154g Base en~halten, mit 130 9 coacentrFter Sehwefels~ure 
in Wasser auf einen Liter und fUhrte die Oxydation mit 4% 
ChamaeleonlSsung in der Weise durch~ dass zu je 50cm der 
schwefelsaueren LSsung 315cm des Permauganats tropfenweise 
unter Kilhlung mit Eis zngefUgt wurde~. Die OxydatiansflUssig'- 
keite~2 yore abgesebiedenen Braunstein dureh Abziehen mit de~ 
Heber, Aufkoehen, Filtriren und Pressen getrennt, wurden dana 
im Wasserbade auf ungefiihr 21/2 Liter eingeengt. Der briiun- 
liche Schaleninhalt, der im wesentlichen Chitenidin enthalteu 
muss, wurde behufs weiterer Oxydation allmi~lig mit einem 
Chrom-Sehwefelsiiuregemisch yon 430g Cbroms~nre and 600g 
Sehwefelsiiure in 3~/2 Liter Wasser versetzt. 

Die aufZusatz der ersten Partien eintretende braunrothe 
Farbe sehl~gt sehr rasch ins Smaragdgrtine um. Die Farben- 
~nderung vollzieht sich bei den spiiteren Zugaben immer lang'- 
same5 bis sie endlieh trotz mehrstiindigem Erwarmen am Wasser- 
bade nicht mehr auftritt. Der Verlauf de~' Oxydation ist also ganz 
so wie bei den anderen bisher untersuehten Chinabasen. Durch 
Zusatz einer kleinen Meng'e yon Alkohol win'de die vollsti~ndige 
Reduction der Chroms~iure herbeigefiihrt. Die rein grtine 
Fltissigkeit ist in ganz derselben Weise, wie yon S k r a u p  
angegeben, dutch Eintraffen in tiberschUssi~e Kalilauge yon 

Hesse, Annul. 1876, ]_83. 
5* 
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Chrom befreit, durch Neutralisation und Eindampfen Kalium- 
sulfur abgesehieden, aus der alkoholischen L~sung der Kalisalze 
mit Schwefelsi~ure die organischen Siiuren in Freiheit gesetzt, 
und dureh Kochen mit Bleicarbonat in Bleisalze verwandelt 
women. Die yore unliislichen Bleisulfat, und tiberschtissigem 
Bleiearbonat getrennte Fliissigkeit schied~ im Wasserbade einge- 
dampft, beim Erkalten ein Bleisalz in Form eines dunklen 
pulverartigen ~iederschlages (I) aus. Nach dessen Entfernung 
wurde das Filtrat bis zur Syrupconsistenz eingedampft, mit viel 
kaltem Wasser aufgenommen, yore neuerdings entstehenden 
:Niedersehlage getrennt, abermals stark eing'eengt, und diese 
:Manipulation solange fortgesetzt~ bis der erhaltene Syrup voll- 
kommen wasserlSslieh war, und aueh beim liingeren Stehen 
keine Trtib~mg mehr eintrat. Das in Wasser 15sliehe Bleisalz 
bis zur dicken Syrupconsistenz eingeengt, wog etwa 60g. In 
150g Wasser gel(ist, und mit dem doppelten Volumen Alkohol 
versetz L scheidet sich bet energischem Sehtitteln an den Wanden 
des Kolbens ein grtinlichgelb geflirbtes Pilaster aus, da.~ in 
Alkohol schwer, in Wasser mit Leichtigkeit l(islich isL und 
durch vier- bis ftinfmalige Ausfiillung mit Alkohol gereinigt 
wurde. Die genaue Beschreibung dieser Fraction siehe in Ab- 
schnitt II~ 

Die bei der Ausscheidung und Reinigung dieses Bleisalzes 
erhaltenen alkoholischen L~sungen lassen sich nach dem Ein- 
dampfen durch wiederholte Behandlung mit Alkohol zerlegen in 
kleine Mengen eines in diesem nieht 15slichen KSrpers, der iden- 
tisch ist mit dem Bleisalze II, und in einen Syrup, der in Alkohol 
sehr leicht 15slich, in Abschnitt III wetter beschrieben wird. 
Ausserdem fallen bet dieser Reinigung kleine Quantitiiten eines 
in Wasser unlSslichen Bleisalzes aus, das sich bet der Unter- 
suchung identisch mit dam in Abschnitt I beschriebenen erwies. 
[ .Das i n W a s s e r  un lSs l i che  Bleisalz~ welches ich auf die 
oben er~irterte Weise isolirt habe, wurde in verdiinnter Salzsliure 
suspendirt~ mit Sehwefelwasserstoff zerlegt, yore Bleisulfid ab- 
filtrirt, das Filtrat zum Syrup eingedampft und mit wenig ver- 
dUnnter Salzs~iure aufgenommen, lqach dem Erkalten scheiden 
s ich dUnne prismatisehe Bl~tttchen ab, die sehr ]eicht 15slich, durch 
Yerunreinigungen noch stark britunlich gef/irbt sind, und nach 
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wiederholtem Umkrystallisiren aus wenig heissem Wasser un(er 
Kochen mit Thierkohle yon reingelber Farbe erhalten werden. 
Nach dem L(isen in viel kochendem Wasser scheiden sich beim 
Erkalten schwachgelbe Nadeln ab~ die chlorfrei sind. Die Eigen- 
schaften der ehlorfreien Verbindungen entspreehen den Angaben 
yon S k r a u p  tiber die Chininsi~ure, die der ehlorhiiltigcn Substanz 
sind gleich jenen der Verbindung yon Chininsi~ure mit Salzsliure. 
Die chlorfreie Vcrbindun~ ist krystallwasserfrei, und zeigt den 
Zersetzungs- und Schmelzpunkt um etwa 280 ~ 

0.1925 im Exicator  ge t rockneter  Substanz geben:  

0A655g CO s und 0.0918g H20. 

Berechnet ftir 
Gefunden CllH9N03 

C . . . . . . . . . . . .  64.72 65.02 
H . . . . . . . . . . . .  4.47 4.34 

Es hat also wie naeh dem Verlauf der Oxydation des 
Chitenin's yon vornherein wahrseheinlieh war, die Bildung yon 
Chinins~ture stattgefunden. 

II. Das in Wasser leieht, in Alkohol nieht 15sliehe Bleisalz 
wurde in ungef~thr 11/~ Liter Wasser gel~st, im Wasserbade 
erw~rmt, mit Sehwefelwasserstoff zerlegt; das Piltrat yore Blei- 
sulfid ist dann unter Zusatz yon Salzs~ure bis zur Syrupeonsistenz 
eingedampft worden. Als naeh mehr6tgigem Stehen Krystalli- 
sation nieht erfolgte, win'de ein Kryst~illehen yon salzsauerer 
Cineholoipons~ture aus Cinehonin eingeworfen, worauf tags darauf 
der Boden der Sehale mit einer dieken Krystallkruste Uberzogen 
war~ die aus grossen tafelfSrmigen Individuen bestand. Die 
l~einigung der Krystalle gesehieht aueh hier am leiehtesten 
dureh Wasehen mit einem abgekUhlten Gemiseh yon Salzs~ure 
und Alkohol, and Umkrystallisiren aus verd~nnter Salzs~ure. 

Die erste Krystallisation betrug 14g. 
Die Mutterlauge gab in der Winterkiilte nach einw~ehent- 

liehem Stehen eine weitere Krystallisation yon 5 9. Diese zweite 
Mutterlauge wurde zur Eutfernung der tiberschiissigen Sa]zsiiure 
mehrmals zur Syrupconsistenz eingedampft. Naeh l~'berfUhrung 
in's Bleisalz and wiederholter Ausf~llung desselben mit Alkohol 
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konnten noch 2g Krystalle gewonnen werden; der nicht unbe- 
deutende Rest blieb dick syrup(is 

Die Substanz bildet quadratisehe Tafeln mit schSn ausge- 
bildeten Fl~ichen, die yon den Krystallen des Cincholoipon- 
siiure-Chlorhydrates nicht zu unterscheiden sind. Sie ist chlor- 
hliltig; ihr Sehmelzpunkt liegt zwisehen 193--194 ~ im Moment 
der Verfllissigung tritt Gasentwicklung ein. 

0.191g geben 0.3008g C02 und 0.11Og It20 
0.1557g , 0.098AgCI 

Berechnet fiir 
Gerund en CsH13N04ttC1 

C . . . . . . . . . . . .  42.74 42.95 
H . . . . . . . . . . . .  6.34 6.26 
C1 . . . . . . . . . . .  15.67 15.88 

AUS diesen Daten folgt~ dass die erhaltene Substanz die- 
selbe Zusammensetzung und dieselben Eigenschaften wie das 
Chlorhydrat der Cincholoiponsi~ure besitzt, das S k r a u p  aus 
Cinehonin und Chinin~ und S c h n i d e r  s e h i t s e h  aus Cinehonidin 
erhalten haben. 

Meine Substanz erwies sich optisch ffleiehfalls activ. Eine 4o/o 
w~sserige LSsung zeigte bei 1 ~ 200, d - -  1.0128~ t ~ 20 eine 
Ablenkung yon + 3~ rund  resultirt daraus [~]D mit + 39.6". 

S e h n i d  e r s e h i t s e h  1 land fiir sein aus Cinehonidin dar- 
gestelltes Chlorhydrat fur eine 4 %  Liisung bei 1 - -  200 
d "-- 1.0112, t - -  20 eine Ablenkung yon +3.13 ~ daraus +[~]D 
40.2 ~ 

S k r a u p  fand flit sein Chlorhydrat aus Cinehonin ~ mit 
+ 3 ~ 1 ~, flit jenes aus Chinin mit 2 ~ 43 ~. 

Es liefert also das Chinidin ein Zerfallsproduct yon den- 
selben chemischen und physikalischen Eigensehaften wie die 
der anderen drei Chinaalkaloide. 

Das krystallisirte Chlorhydrat konnte leieht in die freie 
S~iure iibergefiihrt werden~ da nach entsprechender VerdUnnung 
der salzsaucren L(isung dutch allmiihliges Eintragen yon Sflber- 
oxyd unschwerjener Moment fixirt werdenkann, in dem nur- 

1 Siehe die vorhergehende Mitthellung. 
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mehr eine verschwindende Menge yon Salzs~iure vorhanden ist 
eine Methode, die sich deshalb als angenehm empfiehlt, weil yon 
der Anwcndung des Bleicarbonuts und Schwefelwasserstoffs 
Umgang genommen ist. 

Vom zusammengeballten Chlorsilber abfiltrirt und bis zum 
diinnen Syrup eingcdampft, setzcn sich nach einigem Stehen 
grosse~ verwachsene KrystaUe an, die nut zum Theil wohlaus- 
gebildete Fl~chen zeigen. 

Die lufttrockene Substanz schmilzt zwischen 126--127 ~ 
unter gleichzeitiger Gasentwicklung, entwi~ssert oder geschmol- 
zen yon dcrselben Erschcinung begleitet, zwischen 221~ ~ 
Unter allmlihliger Temperatursteigerung schliesslich zwischen 
120~ ~ getrocknet gaben 

0.1878g 0.0168g tie0 ab. 

Berechaet fiir 
Cstt13N0~+tt~0 

1 ~Iolekiil H~0 . . . . . . . . . . . .  8.77 

0.171g Trockensubstanz geben 0.3205g C02 uud 0.115g g20 

Berechnet f'tir 
Gefunden CsI:I~3N04 

C . . . . . . . . . . . .  51.12 51.26 
H . . . . . . . . . . . .  7.3 6.95 

Gefunden 

8.89 

Eine 40/0 L(isung zeigte bei 1 = 200, d - -  1.0123, t - -  20 
eine Ablenkung yon 2 ~ 29~ woraus sich [~]D -'- 30.9 ~ berechnet. 
S c h n i d e r s c h i t s c h  fund unter analogen Bedingungen eine 
Ablenkung yon 2 ~ 25', S k r a u  p 2 ~ 24 ~ beziehlieh 2 ~ 25 ~. 

Es zeigt also auch die freie Cincholoiponsi~ure chemisch und 
physikalisch vollkommene Ubereinstimmung mit der gleich- 
zusammengesetzten S~ture ~us Cinchonin~ Chinin und Cinchonidin. 

III. Der in Alkohol leicht 15sliche Theil des Oxydations- 
productes zeigt einc dunkelbraune Fiirbung. hTachdcm der 
Alkohol abdestillirt und der Destillationsrtickstand mit Wasser 
wieder gelSst war~ entstand auf Zusatz yon Quecksilberchlorid 
ein reichlicher~ lichtflockiger bTiederschlag. Dieser sowohl~ als such 
dessert Filtrat wurden dutch Schwefelwasserstoff zerlegt. Vom 
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Quecksilbersulfid getrennt, zeigte das Filtrat des ~iederschlages 
eine lichtgelbe Farbe, w~hrend das aus der Quecksilberverbin- 
dung cine ~lehr orangeartige besass. Bcide lieferten eingedampft 
Krystallisationen. 

Die aus dem Quecksilberniederschlag entstehende erwics 
sieh als Chininsaure. Die Untersuchung der Krystallisation aus 
dem Filtrat des Quecksilberniederschlages hat bisher keine 
positiven Resultate ergeben. Tricarbopyridinsaure ist mit Be- 
stimmtheit nieht vorhanden, ebenso Chinins~ure. Dem eigen- 
thUmliehen Geruche nach zu scbliesscn, der beim Erhitzen mit 
Atzkalk auftritt, dUrften in diescr Fraction u ent- 
halten sein, die tier zweiten Chinidinh~lfte entstammen. :Nach 
Beschaffung yon mehr Material beabsichtige ieh eine genauere 
Untersuchung. 

Dutch die vorliegende Arbeit sind einige Schltisse beztig- 
lich der Constitution des Chinidin's gestattet. 

Chinin und Chinidin k~nnen nur einen geringen Unterschied 
in ihrer Constitution haben. Die yon Corns to ck  und KSni gs 
auf ganz anderem Wege gemachten analogen Beobaehtungen 
finden dutch racine Arbeit eine auf so spr~dem experimentellen 
Boden nieht unwichtige Bestatigung. Beide Alkaloide gehen 
durch 0xydation der ersten It~lfte ihrer ~olektile in Chininsaure 
tibe 5 beide besitzen ein Wasserstoffatom, das sich dutch Saute 
radieale ersetzen l~sst, und endlich enthalten sic einen gleieh- 
gegliederten Rest yon acht Kohlenstoffatomen, auf den die 
Bildung der Cincholoipons~ure zm~ickzufUhren ist. Der Untor- 
schied in ihrer Constitution kann nicht grSsser sein als jener 
zwischen Cinchonin and Cinchonidin. Fiir die Beziehung zwischen 
den vier Alkaloiden ware es yon grosser Wichtigkeit festzustellen, 
ob aus dem Cinchonidin und Chinidin KSrper gewonnen werden 
kSnnen, welchc dem Cincholoipon aus Cinchoniu und Chinin 
analog zusammengesetzt sind. 

Eine Untersuehung dart~ber ist im Gauge. 


