Zur Kenntniss der hydrirten Chinolinderivate
von
Dr. Otto Srpek.
Aus dem chemischen Institute der k. k. Universitidt Graz.

(Vorgelegt in der Sitzung am 18. Juli 1889.)

Soweit bisher Untersnchungen ausgefiihrt sind, haben alle
Derivate des Chinolins die Fihigkeit, durch Aufnahme von vier
Atomen Wasserstoff in Verbindungen iiberzugehen, in welchen
man einen reducirten Pyridinring annimmt.

Das Verhalten solcher reducirter Chinoline, bei Eingriffen
den addirten Wasserstoff wieder abzuspalten, ist bisher noch
wenig studirt.

Die in Folgendem beschriebenen Versuche sind nun vor-
wiegend in' der Absicht angestellt worden, die erwihnte Liicke
einigermassen auszufiillen. Als Ausgangspunkt diente die Tetra-
hydrochinins#ure, die bis dahin nicht bekannt war und aus ex-
perimentellen Griinden fiir die geplanten Reactionen besonders
geeignet erschien.

Reduction der Chininsidure.

Mit Beniitzung der von Weidel! fiir die Reduction der
Cinchoninsiiure gemachten Angaben schlug ich folgenden
Gang ein: ‘

20 ¢g des Chlorhydrates der Chininsdure wurden in 100 ¢
concentrirter Salzsiiure geldst, 10 ¢ Zinnchlorir zugesetzt und
allmilig 28 ¢ Zinn eingetragen. Auf dem Wasserbade erwirmt,
trat nach einer Stunde Lisung des Zinns bis auf einen geringen
Rest ein, und auch dieser wurde nach einviertelstiindigem Kochen
am Drahtnetze in Lisung erhalten. Der Kolbeninhalt bildete eine

1 Monatshefte f. Chemie, Wien, 1882. 62.
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rothgelbe Fliissigkeit. Der Uberschuss der Salzssiure wurde durch
Abdampfen vertrieben, und die Fliissigkeit hierauf in einer Glas-
schale der Krystallisation iiberlassen. Nach wenigen Stunden
begann die Abscheidung des in kleinen gelblich gefirbten Nadeln
krystallisirenden Zinndoppelsalzes. Hatte die Krystallisation ein-
mal begonnen, verwandelte sich der Schaleninhalt bald in eine
compacte zdhe Masse. Leider ging die Entfernung der Mutter-
lauge durch Absaugen derart langsam vor sich, dass ich mich
gezwungen sah, das ganze Reactionsproduct wieder in viel Wasser
zn Josen und dann das Zinn mittelst Schwefelwasserstoffgas aus-
zufillen. Das vollstindig entzinnte Filtrat aus einem Kolben
im Kohlensfurestrom abdestillirt, schied, entsprechend eingeengt
und in eine Schale gebracht, beim Abkiithlen einen schwach ge-
firbten krystallinischen Korper ab, der von der braunen Mutter-
lauge durch Absaugen entfernt wurde.

Das feste Product loste ich abermals in der zur Losung
gerade nothwendigen Menge Wassers, setzte etwa ein Drittel
Volumen concentrirter Salzsiure zu und dampfte abermals am
Wasserbade bis zur beginnenden Krystallisation ein. Nach mehr-
maligem derartigen Umkrystallisiren erhielt ich einen schwach
gefirbten Korper in Form kleiner feiner Nidelchen. Trotz wieder-
holter Versuehe konnte die entstandene Verbindung nicht rein
weiss erhalten werden. '

Versucht man aus salzsiurehiltigem Alkohol umzukrystalli-
siren, erscheinen die Krystalle zwar grosser ausgebildet, die
Mutterlauge briunt sich aber ganz intensiv und héingt dieFarbung
auch den Krystallen an.

Der schliesslich erreichbare Schmelzpunkt zeigte sich con-
stant bei 205—206° C. (uncorr.)

Die Analyse ergab folgendes Resultat:

I. 0-2768 g Substanz, bei 100° vorher getrocknet, lieferten mit Blei-
chromat im geschiossenen Rohre verbrannt, 0:5481 ¢ COy und

0-1485 g H20.

II. Zur Bestimmung des Chlorgehaltes wurden 0°'3536 ¢ Snubstanz in
wenig Wasser geldst und zur schwach gelb gefirbten Losung Silber-
nitrat zugesetzt. Es fiel neben Chlorsilber ein violetter Korper aus,
der bei Zusatz von verdiinnter Salpetersiiure in Lisung ging. Nach

mehrmaligem Decantiren mit salpetersiiurehéltigem Wasser bringt
man dag Chlorsilber auf’s Filter, entfernt durch Waschen mit Alkohol
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die dem Chlorsilber anhaftende Firbung und wischt schliesslich mit
kaltem Wasser gut aus.

0+3536 ¢ Substanz entsprachen 02118 g AgCL

Gefunden Berechnet fiir
/I\J\T\ C,,H3NO;~+HCl1
. . N TN T —
Coovennnn 54019/, — 542 0,
H........ 5:969/, — 5740/,
Clo....... — 14780/, 14699/,

Der neu entstandene Korper enthdlt demnach um vier
Wasserstoffatome mehr als die Chininsdure und ist als das Chlor-
hydrat der Tetrahydrochininsiure anzusehen.

In Alkohol und Wasser leicht 1oslich, zeigt diese hydrirte
Sdure in hohem Grade reducirende Eigenschaften. Mit Eisen-
chlorid versetzt, tritt augenblicklich Blaufirbung ein, die all-
milig in Carminroth tbergeht.

Nach den bis jetzt gewonnenen Erfahrungen ist jedenfalls
auch hier die Hydrirung im Pyridinkerne vor sich gegangen.
Dass aber zum Mindesten zwei Wasserstoffatome im Pyridin-
kerne angelagert wurden, ergibt sich durch die Bildung des
Acetylproductes.

Das

Acetylproduct
wurde durch Einwirkung von Essigsiureanhydrid auf das Chlor-
hydrat der Tetrahydrochininsiure auf folgende Weise gewonnen:

Ich ibergoss 1 ¢ Substanz mit etwa 1D ¢m® Essigsiure-
anhydrid im Kolbchen und erhitzte am Riickflusskiihler. Es trat
bald vollstindig Losung ein, indem gleichzeitig Salzsiiuregas
entwich. Nach etwa zwei Stunden wurde der Kithler gewendet
und das iiberschiissige Essigsiureanhydrid bis auf ein geringes
Volumen abdestillirt. Die riickstiindige Fliissigkeit in einem
Schileben abgedampft, hinterliess einen dicken Syrup, der auch
nach zwei Tagen unveréindert geblieben war, aber rasch krystal-
lisirte, als ich ihn mit etwas Wasser verrieb und mit Alkohol
iberschichtete.

Die Krystalle von der Mutterlange durch Absangen befreit,
sind in heissem Wasser leicht loslich. Beim Erkalten scheidet
sich das Product zun#chst wieder dlig ab, erstarrt aber fast augen-
blicklich, sobald einige Krystillchen eingeworfen werden.
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Aus Wasser mehrmals umkrystallisirt, zeigt das Reactions-
product den Schmelzpunkt 240—241° C. (uncorr.)

Zur Analyse wurden 0-2679 g getrockneter Substanz genommen,
welehe 0:6166 ¢ CO2? und 01483 ¢ H,0 lieferten.
Diesem Ergebnisse entsprechen folgende Zahlen:

Berechnet fiir
Gefunden C1H5(CoH;0)NO,
NN — N —
Coverinn. 62779/, 62+ 65/,
H........ 6150/, 6-029/,

Die Acetotetrahydrochininsiure ist im kalten Wasser und
Alkohol schwer, in den heissenFliissigkeiten jedoch leicht 15slich.
Vom Ather wird sie kaum aufgenommen, Silbernitrat oder Eisen-
‘chlorid rufen keine Farbenverinderungen hervor,

Die Bildung des Acetylproductes weist auf die Anwesenheit
einer Imidgruppe in der reducirten Chininsédure hin. Die Gruppe
— NH — kann sich aber nur durch die Lisung einer doppelten
Bindung im Pyridinkern gebildet haben.

Einwirkung von Brom auf das Chlorhydrat der Tetra-
hydrochininsiure.

Es war anzunehmen, dass durch Behandeln der Tetrahydro-
chiningéure mit Brom ein Theil des addirten Wasserstoffes, viel-
leicht auch der gesammte abgeschalten, moglicherweise aber
auch die Carboxylgruppe austreten wiirde, 2 g der gepulverten
trockenen Substanz wurden mit 8 ¢ Br (auf 4 mal 4 Br berech-
nete Menge) in einem hohen Becherglase tibergossen, worauf
sofort derart stiirmische Reaction unter starker Selbsterwérmung
eintrat, dass das Becherglas mit einem Uhrglase bedeckt werden
musste, um das Hinausschleudern des Reactionsgemenges zu
verhiiten. Nach Beendigung der Reaction wird am Wasserbad
erwiirmt, um den Uberschuss von Brom zu vertreiben, wobei ein
fester rother Korper zurtickbleibt.

Behandelt man denselben mit heissem Wasser, geht wieder
Brom in Losung. Auch mit Salzséure lassen sich dem Korper
betrdchtliche Mengen Brom entziehen. Das Wasser kann stets
fortgegossen werden, da von dem festen Product nichts in Losung
geht, die Salzsiure jedoch 16st weniges auf, und hinterldsst beim
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Abdampfen einen gelben Riickstand, den man mit dem Becher-
glasinhalte, der durch das oftmalige Auskochen auch gelb
geworden ist, vereinigen kann.

Bei spiteren Versuchen behandelte ich nur zwei- bis dreimal
mit wenig heisser Salzsdure, wusch mit Wasser und kochte ein-
mal mit verdiinnter Natriumbisulfitlosung aus, wobei sogleich
ein schwach gelb gefiirbter Korper entstand. Es scheint, dass
sich zuniichst ein Bromadditionsproduet bildet, das aber unbe-
stindig ist und durch Behandlung mit erwihnten Agentien unter
Bromabgabe in die gelbe Verbindung iibergeht. Auch durch
Alkohol lisst sich diese Zerlegung beim Erwirmen bewerk-
stelligen. Das erhaltene gelbe Reactionsproduct 16st sich nicht in
Wasser, wenig in Salzsiure, leicht in heissem Alkohol, siedendem
Eisessig und Xylol. Aus letzterem ldsst sich der vorliegende
Korper gut umkrystallisiren und bildet dann lange, fast schnee-
weisse, feine Nadeln, die filzartig ineinander verschlungen sind.
Nach zweimaligem Umkrystallisiren blieb der Schmelzpunkt bei
233° C. constant. Der Korper ist weder in kohlensauren Alkalien,
noch in Alkalien loslich, er muss sich demnach unter Abspaltung
der Carboxylgruppe gebildet haben.

Die Analyse lieferte folgendes Resultat:

1. 0-2855 g Substanz gaben 02601 ¢ CO, und 0-0370 ¢ H,0.
II. Zur Bestimmung des Bromgehaltes wurde die Substanz im Rohre mit

Atzkalk gegliiht.

0-2285 g Substanz gaben 0°3243 g AgBr.

Gefunden Berechnet fiir

T— C,;HBrsNO

1. 1I. — e
Covvvnnnen 80-129, — 30-30
H......... 1740, — 151
Br........ — 6039 60°60

Die Substanz hat nicht nur die Zusammensetzung eines Tri-
bromchinanisols, sondern auch, bis auf den hoher liegenden
Schmelzpunkt, die gleichen Eigenschaften, wie das von Skraup!?
aus Thallin erhaltene Tribromechinanisol. Zum Vergleich wurde
letzteres dargestellt, und gefunden, dass es nach oftmaligem Um-
krystallisiren hoher schmilzt als angegeben ist und denselben

1 Monatsh. f. Chem., Wien 1885, 772,
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Schmelzpunkt besitzt, wie das aus der Tetrahydrochininsiure
dargestelite Product. Die Bromirung hatte also auch die Ab-
schaltung der Carboxylgrupe aus der Tetrahydrochininsdure ver-
anlasst, und waren an die Stelle von sechs Wasserstoffatomen
drei Atome Brom eingetreten.

Die Reaction kann man sich nach folgender Gleichung ver-
laufend denken:

€, Ba(CH;0)0 H, SO0 - 10Br=C, Hy(CH,0)Br, N+ TBrH + C0?

Infolge der erwibnten Ubereinstimmung habe ich mir das
gebromte Chinanisol fiir die weiteren Versuche aus Thallin dar-
gestellt, das Herr Prof. Skraup mir zur Verfigung stellte.

"Da ich bei der Bromirung von festem Thallin, wie sie
Skraup beschreibt, Schwierigkeiten beobachtete, es bildet sich
nidmlich bei dieser Reaction hénfig in bedeutender Menge ein
griiner Korper, der in Xylol unlgslich ist, wodurch die Ausbeute
und noch mehr die Reinigung von Bromchinanigsol sehr beein-
trichtigt wird, sah ich mich veranlasst, die Darstellung abzuin-
dern. Bevor ich jedoch anf die Besprechung dieses Reactions-
verfahrens tibergehe, will ich zunéichst die Entstehung und Figen-
schaften eines Tribromoxychinolins erwihnen,

Einwirkung von concentrirter Chlorwasserstoffsiure auf
Tribromchinanisol.

Bei der Bromirung der Tetrahydrochininsiure war die im
Benzolkern sitzende Methoxylgruppe intact geblieben. Durch
geeignete Behandlung des Tribromchinanisols mit eoncentrirter
Salzsdure liess sich die Bildung eines gebromten Oxychinoling
erwarten. Ich brachte 2 ¢ Substanz in eine Einschmelzréhre,
fibergoss mit der zehnfachen Menge concentrirter Salzsiure,
stellte die Rohre in Kiltemischung und leitete Salzsduregas bis
zur vollstindigen Sittigung ein. Hierauf wurde die Rohre ge-
schlossen und wihrend zwei Stunden auf 150° erhitzt. Nach dem
Atkiihlen war in der Rohre nur geringer Druck vorhanden.

Ich siittigte nochmals mit Salzsduregas und erhitzte durch
zwei Stunden auf 170—180° . Beim Offnen der Rohre entwich
unter starkem Druck neben Chlorwasserstoff ein Gas, welches
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mit griin gesiumter Flamme brannte und den Gerueh nach Chlor-
methyl besass. Im Rohre waren kleine Nadeln von gelber Farbe
abgeschieden. Der feste Korper wurde durch Absaugen von der
Mutterlange getrennt, auns der Salzsiure in Losung gegangenes
Product mittels Wasser ausgefillt oder durch Abdampfen ge-
wonnen und mit dem am Filter befindlichen vereinigt. Tn Wasser
ist die erhaltene Verbindung unloslich, 18slich jedoch bis auf
geringe Spuren von unverindertem Tribromehinanisol in sehr
verdiinnter Kalilauge.

Die Losung hat gelbe Farbe. Versetzt man sie bis zur
schwach sauren Reaction mit Salzsiure oder Essigsiure, fallt
ein weisser, volumindser, doch krystallinischer Korper aus. Der-
selbe wurde filtrirt und mit Wasser gut gewaschen. Aus Eisessig
umkrystallisirt, bildet die neue Verbindung feine, regelmissige
Nadeln, die sich filzartig verschlingen. Die Krystalle konnen
Husserlich von denen des Ausgangsproductes kaum unterschieden
werden, der Schmelzpunkt liegt aber bei 218° C. (uneorr.) und
auch die Zusammensetzung ist veréindert.

Die Brombestimmung gab folgende Zahlen:

Aus 0-3153 ¢ Substanz erhielt ich 0-4638 BrAg.

Berechnet fiir

Gefunden CyH;(OM)BryN
~ e —
Br....... 62-59¢/, 62+669/,

Die Reaction ist also in der erwarteten Weise vor sich
gegangen und lisst sich durch folgende Gleichung ausdriicken:

0, H,(OCH,)Br,N-+HCI = C,H,(OH)Br,N+CH,CL,

Dieses Reactionsproduet dussert seinen Phenolecharakter in
seiner leichfen Loslichkeit in verdiinnter Kalilauge. Beim Ver-
mischen einer gesittigten Losung des Tribromoxychinolins in
Kalilauge mit Silbernitrat bildet sich ein weisser, amorpher
Niederschlag; es bildet sich mit Kupferacetat ein schmutzig-
griiner und mit Eisenchlorid entsteht anfangs eine rothbraune
Fiarbung, alsbald fillt aber ein brauner, amorpher Nieder-
schlag aus.

Das Tribromoxychinolin ist in Wasser unloslich, schwer in
Alkohol, schwer loslich selbst in heisser Salzsdure.
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Es lost sich in concentrirter Schwefelsiure und sehr leicht
in concentrirter Salpetersidure, in der Hitze auch in kohlensaurem
Natron und kann es aus Benzol, besser aus Eisessig oder Xylol
umkrystallisirt werden.

Aus der Losung dieses Phenolprodnctes in verdiinnter Kali-
lauge wird durch concentrirten Atzkali im Uberschusse das
Kalinmphenolat als gelber, flockiger Korper abgeschieden.

Wie ich schon oben ewdhnt habe, geht die Bildung des Tri-
bromehinanisols bei der Einwirkung von Brom auf Thallin nichi
ganz glatt vor sich, da nebenher hiufig in nicht geringer Menge
ein griiner, amorpher Korper entsteht, welcher die Ausheute an
erwiinschtem Producte erniedrigt. Behandelt man jedoch nicht
festes Thallin, sondern eine salzsaure Losung desselben mit Brom,
nimmt die Reaction einen giinstigeren Verlauf. Werden in die
Losung von Thallin in concentrirter Salzsdure auf ein Molekiil
desselben acht Molekiile Br eingetragen, so tritt sehr starke
Wirmeentwicklung ein. Zunéchst bilden sich zwei Fliissigkeits-
schichten, eine schwere, dunkelbraune und eine leichte, schwach
gefiirbte Schichte. So lange das Gemenge heiss, entweichen
dem Becherglase stossweise Brom und Bromwasserstoffdimpfe.
Allmélig nimmt die Energie der Einwirkung ab, und ist Abkiihlung
eingetreten, entweichen aus dem Becherglase nene Dampfmengen
erst dann, wenn am Wasserbade erwirmt wird. Alsbald beginnt
die Abscheidung eines rothen, festen Korpers, der schliesslich
als compacte Masse das Becherglas erfiillt. Durch Auskochen mit
Wasser, Salzsdure und Natriumbisulfit wird anhaftendes oder .
locker gebundenes Brom entzogen, wobei die rothe Farbe wieder in
gelb umschligt, nnd die anfangs harzige Masse pulverig fest wird.

Ich erhielt aus 10 ¢ Thallin 20 ¢ trockenes gebromtes
Product, das nach mehrmaligem Umkrystallisiren aus Eisessig,
aber nicht bei 233° C., sondern viel tiefer schmolz, und beim
Behandeln mit sehr verdilnnter heisser Kalilauge zum Theil in
Losung ging, wihrend 15 g ungeldst blieben. Der Schmelzpunkt
des in Kalilauge unldslichen, aus Xylol umkrystallisirten Korpers
war 233° C., also identisch mit dem des Tribromehinanisols,
wihrend sich die aus der Losung in Kalilauge mittelst verdiinnter
Salzsdure oder Essigsiure ausgeschiedene Verbindung als das
Tribromoxyehinolin mit dem Schmelzpunkt 218° C. erwies.
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Die Bromirung des Thallins, auf die besprochene Weise aus-
gefiihrt, hat demnach den grossen Vortheil, vorziigliche Ausheuten
zu geben, und veranlasst zugleich die Bildung des Phenolpro-
ductes in ziemlicher Menge, auf welches es mir fiir unten zu
besprechende Versuche ankam.

Die Ausbeute an Tribromoxychinolin lisst sich auf Kosten
einer geringeren Bildung des Tribromechinanisols erhohen, wenn
zur Losung des Thallins die dreifache Menge Salzséure als zur
Losung eben nbthig verwendet wird, etwa auf 10 g4 Thallin,
40 em’ starker Chlorwasserstoffsdure, und wenn man das Reac-
tionsgemenge nach dem Eintragen von Brom nicht abkiihlen Jisst,
sondern sobald die Haupteinwirkung vortiber, sofort am bereits
angeheitzten Wasserbade erwiirmt. So erhielt ich aus 10 g Thallin
10 ¢ Phenol und 8 g Tribromehinanisol.

Die Analyse hatte festgestellt, dass durch die Bromirung
drei Bromatome eingetreten waren. Obzwar von vorneherein sehr
wahrscheinlich erschien, dass der Bromeintritt mit der Wasser-
stoffabspaltung zusammenhénge, also die drei Bromatome an
den Pyridinring treten, war die Moglichkeit, dass zum Mindesten
theilweise auch im Benzolrest Substitution erfolge, nicht zu ver-
nachléssigen.

Zur Entscheidung erschien der einfachste Weg in der Oxy-
dation des Bromchinanisols und des Tribromoxychinolins, die
auch Aufschluss gebracht hat. War die Bromirung im Benzol vor
sich gegangen, liess sich analog den bei im Benzolkerne substi-
tuirten Nitroderivaten ! des Chinoling gemachten Erfahrungen
erwarten, dass eine Pyridincarbonsiure gebildet wiirde; war der
Pyridinkern bromirt, musste die Bildung einer gebromten Pyridin-
carbonséure zu erwarten gein.

Bei der zuniichst mit Chromséure im geschlossenen Rohre
versuchten Oxydation des Tribromchinanisols erfolgte keine
merkliche Einwirkung, und erhielt ich fast die ganze Menge
angewandter Substanz unveridndert wieder zuriick.

Ein zufriedenstellendes Resultat ergab sich jedoch bei der
Oxydation mit concentrirter Salpetersiure.

1 Claus und Krimer, B. B. XVIII, 1243.
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Oxydation des Tribromchinanisols mittelst concentrirter
Salpetersiure.

In einer untubulirten Retorte mit langem Hals, der mit
einem Liebig’schen Kiihler umgeben war, wurden 5 g gepulvertes
Tribromchinanisol mit etwa 25 cm? cone. Salpetersiure ibergossen.
Die Retorte wurde mit dem Halse nach aufwirts eingeklemmt
und am Drahtnetze erwirmt. Schon in der Kilte tritt Losung ein,
und die Retorte fiillt sich mit schwach braun gefirbten Diimpfen.

Beginnt man zu erhitzen, entweichen alsbald unter starkem
Aufschiumen dunkelrothbraune Gase. Die Erwirmung muss
anfangs mit kleiner Flamme geschehen; ist das Schiumen
beendet, kann mit voller Flamme erhitzt werden. Setzt man gleieh -
anfangs an das Ende des Retortenhalses ein nach abwirts ge-
bogenes Gasleitungsrohr und leitet die Gase durch eine salpeter-
saure Silbernitratlosung, fillt Bromsilber auss. Man erhilt etwa
vier Stunden kochend. Nach dieser Zeit hat die Gasentwicklung
aufgehort, und die Fliissigkeit hat eine lichtgelbe Farbe ange-
nommen. Nun wird die Retorte mit dem Halse nach abwirts
gewendet, der Inhalt bis auf einen kleinen Rest abdestillirt und
dieser in eine Glasschale gespiilt. Schon beim Verdiinnen mit
dem Spilwasser {dllt in geringer Menge ein weisser flockiger
Kborper aus.

Die Schale wird aufs Wasserbad gesetzt und die Fliissigkeit
eingedampft.

Es hinterbleibt eine syrupartige, gelbe Masse. Mit Wasser
verrieben, lidsst sich ein weisser, flockiger Korper abscheiden.
Abfiltrirt und mit kohlensaurem Natron behandelt, lost sich der
Kérper schon beim schwachen Erwirmen bis anf geringe Mengen
unverdnderter Substanz auf.

Man filtrirt, versetzt das Filtrat mit Salzséiure bis zur sauren
Reaction und dampft am Wagserbade bis zur Trockniss ab,

Der weisse Korper wird mit wenig Wasser gut verrieben,
wodurch Chlornatrium in Losung geht. Das nene Reactionsproduct
wird aufs Saugfilter gebracht. Nicht selten bildet sich, besonders
bei ldngerem Stehen der Losung der Sdure in kohlensaurem
Natron, eine rothe Fdrbung, welche auch nach Abscheidung der
freien Saure dieser anhiingt. Die Firbung lisst sich jedoch leicht
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durch Auskochen mit Thierkohle beseitigen. Aus dem Filtrate
krystallisirt die Saure nach dem Einengen am Wasserbade in
feinen, regelméssigen, prismatischen Nadeln. Da schon wihrend
des Versuches das Entweichen bedeutender Mengen Broms fest-
gestellt wurde, liess sich zunfichst eine bromirmere Siure
erwarten. Der Schmelzpunkt liegt bei 182° C. (uncorr.) Die
Analyse ergab die Zusammensetzung einer einfach gebromten
Pyridinmonocarbonséure.

I. 0-2150 g Substanz lHeferten 0°2808 ¢ CO2 und 00495 ¢ H,0.
11. Zur Halogenbestimmung wurde die Substanz im Rohr mit Kalk ge-
glitht, und erhielt ich aus 0-2039 ¢ Substanz 3-1916 AgBr.

Gefunden Berechnet fiir
/?/ \——TI’\ C;H;BrNCOOH
. . Nt TN
C.o..... 35:619/, — 35649/,
H....... 2300/, —_— 1-989/,
Br...... — 39989/, 39-649/,

Dem Schmelzpunkte nach ist diese Siure wohl identisch
mit der von Claus und Collishonn ! durch Erhitzen der Mono-
bromdicarbonpyridinsiure erhaltenen Bromnicotinsdure. Da die
Eigenschaften dieser S#iure nicht niher angegeben sind, seien
hier einige Angaben gemacht. Die Sdure lost sich etwa in
70 Theilen kochenden Wassers und krystallisirt schon beim
geringen Abkithlen wieder aus. Leicht loslich ist sie in Ather
und Alkohol. Unter theilweiser Zersetzung lisst sich die S#ure
sublimiren, wobei deutlich Pyridingernch wahrnehmbar wird.
Sublimirt bildet die Siure priachtig perlmutterglinzende Krystill-
chen. Die Sdure liefert ein schwer losliches Bleisalz, durch
Ausfillen mit Bleiacetat als schweres, weisses Pulver erhalten,
ein schwer losliches Kupfersalz, durch Ausfillen mit Kupferacetat
gebildet, und ein ziemlich lichtbestindiges, ebenfalls in Wasser
schwer 1osliches Silbersalz.

Das Barytsalz und das sehon krystallisirende Kalksalz
konnen aus Wasser leicht unmkrystallisivt werden. Als Beleg

fir die obige Formel der Sdure analysirte ich das Silber- und
Kalksalz.

1 B. B. IX, 2768.
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Silbersalz.

Dieses Salz wurde aus der Liosung der Siure im Wasser mit
Silbernitrat ausgefillt und als ein im Wasser schwer losliches
Pulver erhalten. Die weisse Farbe des Salzes wurde auch nach
mehrstindigem Stehen im Lichte kaum merklich veridndert.

0:2291 g Substanz gaben durch Glithen im Wasserstoffstrome bis zur Ge-
wichtseonstanz 0-0807 ¢ Ag.

Berechnet fiir

Gefunden - C;H,BrN(CO0Ag)
e T —
Ag ... 35229/, 34-959/,
Kalksalz.

Fiigt man allmilig zur Losung der Sdure in kochendem
Wasser kohlensauren Kalk, bis die saure Reaction vollstdndig
verschwunden ist, so krystallisirt beim Eindampfen des Filtrates
in schonen, feinen, regelmiissigen Nadeln das Kalksalz aus.

0:2893 g getrockneter Substanz, mit concentrirtem H,80, abgeraucht,
gaben 0-0901 g CaS0,.

Berechnet fiir
Gefunden (CsH3BrNCO,),Ca

Ca..... 9-169/, 9049/,

Das Salz ist in 50 Theilen heissen Wassers 16slich und
krystallisirt bei geringstem Abkiihlen wieder aus. Wird das
trockene Salz fiir sich erhitzt, tritt unter Aufblithung und Ver-
kohlung der Substanz der Geruch nach Pyridin auf.

Oxydation des Tribromoxyechinolins.

Von dem bei 118° C. schmelzendem Phenolproducte sus-
pendirte ich 10 ¢ in etwa 300 ¢ Wasser, erwirmte am Wasser-
bade und setzte hierauf verdiinnte Kalilauge tropfenweise zu, bis
eben vollstindig Losung eingetreten war. Ich bemerke, dass
selbst ein Uberschuss an Kalilauge den Verlanf der Reaction
verzugert, Nach dem Erkalten begann ich mit dem tropfenweisen
Zusatz der auf acht Sauerstoff berechneten Menge von 21 ¢
Kaliumpermanganat in vierpercentiger Losung. In der Kilte
schon trat ziemlich rasch Entfirbung ein, und brauehte die Reac-
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tion erst dann durch Erwirmen unterstiitzt werden, als bereits
die Hilfte der Chamileonlosung zugesetzt worden war. Nach
vierundzwanzigstiindigem Erhitzen am Wasserbade war die
Reaction beendet. Vom ausgeschiedenen Braunstein wurde heiss
filtrirt, der Braunstein mit heissem Wasser ausgewaschen, das
Filtrat mit verdiinnter Schwefelsiure genau neuntralisirt und
withrend des Eindampfens am Wasserbade mit Schwefelsdure
stets neutral gehalten. Man engt die Fliissigkeit bis zur beginpen-
den Krystallisation ein, setzt ein gleiches Volumen Alkohol zu,
saugt nach dem Erkalten von den ausgeschiedenen anorganischen
Salzen ab und wischt mit 50° igem Alkohol nach. Das alko-
holische Filtrat wird am Wasserbade zur Verjagung des Alkohols
erwirmt. Hierauf wird die Flissigkeit gekocht und mit Kupfer-
acetat ausgefillt. Das pulverige, lichtblane Kupfersalz wurde
nach Waschen mit heissem Wasser in etwa 100 cm® Wasser
suspendirt und mit Schwefelwasserstoffgas zerlegt. Vom Schwefel-
kupfer wurde filtrirt und das farblose Filtrat am Wasserbade
eingedampft.

Es hiuterbleibt ein gelber Syrup. Wird dieser mit Wasser
verrieben, scheidet sich die Siure krystallinisch ab. Nach mehr-
maligem Umkrystallisiren aus Wasser erhielt ich die Sdure
rein weiss.

Die Analyse gab folgendes Resultat:

I. 0-125 g Substanz gaben beim successiven Erhitzen auf 80—100° C.
0-0090 g Wasser ab.
IL. 0-1887 g Iufttrockene Substanz, mit Bleichromat verbrannt, lieferten
0:2190 ¢ CO2 und 0- 0441 g H,0.
II1. 0-3821 ¢ lufttrockene Substanz, mit Atrkalk geglitht, gaben 0-2757 ¢

AgBr/
Gefunden Berechnet fiir
m C3HyBrN(COOH),+H,0
HyO ....7-200,  — — 6800/,
C...... —  31-649,  — 31-819/,
H...... — 2:590),  — 2-270/,
Br...... — — 30+709/, 30+30%,

Die erhaltene Séure ist also eine Monobrompyridindicarbon-
sdure. Sie ist in Wasser, Alkohol und Ather leicht loslich und
schmilzt unter Zersetzung bei 165° C., wobei sie unter Kohlen-
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siiureabgabe in die schon beschriebene Bromnicotinséiure iiber-
gebt. Eigenschafien und Schmelzpunkt lassen diese Sture als
identisch erscheinen mit der von Claus und Collishonn! durch
Oxydation des aus dem ‘Propylbromidchinolindibromid darge-
stellten Monobromechinoling mittels Kaliumpermanganat neben
Oxalylantbranilsiiure erhaltenen Monobrompyridindicarbonsiure.

In der bezeichneten Abhandlung findet nur die Existenz
dieser Sdure Erwihnung. Ich habe auch einige Salze dargestellt.

Das Kupfersalz ist in Wagser fast unloslich und bildet
sich als lichtblaner, pulveriger Niederschlag, wenn man zur
Losung der Saure Kupferacetat zusetzt.

Das Bleisalz wird erhalten, wenn man zur wisserigen
Losung der Sdure essigsaures Blei zusetzt, und bildet cinen in
Wasser schwer loslichen weissen Korper, der aus viel Wasser
umkrystallisirt, die Form kleiner Nidelchen annimmt. Das Blei-
salz enthilt kein Krystallwasser.

Zur Bestimmung. des Bleigehaltes wurden 0-3227 g Sub-
stanz gewonnen, welche, mit Schwefelsiure abgeraucht, 0- 2159 ¢
PbSO, lieferten.

: Berechnet fiir
Gefunden CsHyBrN(CO,),Pb

Ph...... 45-57 4577

Das Silbersalz, durch Ausfillen mittelst Silbernitrat aus
der wisserigen Losung der Siure erhalten, bildet ein anfangs
schneeweisses Pulver, firbt sich jedoch, dem Lichte ausgesetzt,
alsbald braun bis schwarz.

Das Kalksalz bildet sich beim Neutralisiren der heissen,
wisserigen Losung der Siure mit kohlensaurem Kalk. In heissem
Wasser leicht loslich, krystallisirt es beim Erkalten in regel-
missigen, kleinen Nadeln.

Die Analyse des auf 100° bis zur Gewichisconstanz erhitzten
Salzes gab folgendes Resultat:

01327 lieferten mit Schwefelséiure abgeraucht 00634 g CaSO,,
Berechnet fiir

Gefunden C3BrNH, (C0O,),Ca,
e R e e T ————
Ca..... 14059/, 14089/,

1 B, B. XX, 2768.
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Der Verlauf der Oxydation des Bromehinanisols sowie des
Tribromoxychinoling machte es sicher, dass beide Korper ein
Bromatom im Pyridinkern enthalten, und machte es zum mindesten
sehr wahrscheinlich, dass die anderen zwei Bromatome im Benzol-
ring angelagert sind. Es ist dies einigermassen auffallend; denn
wenn bei der Abspaltung der vier im Pyridinkern befindlichen
Wasserstoffatome des Thallins und der Tetrahydrochininsiure
bei der Bromirung auch Substitution durch Brom stattfindet, so
ist es schwer zu erkliren, warum diese nur theilweise im Pyridin-
ring und nicht vollstindig erfolgt.

Was die Stellung des im Pyridinkerne befindlichen Brom-
atoms anbelangt, so ist zunichst die «-Stellung ausgeschiossen.

Claus?! untersuchte jenes Bromchinolin, das dureh Oxy-
dation mit Kaliumpermanganat zur Bildung der Monobrom-
pyridindicarbonséiure fiihrte, und fand, dass beim Erbitzen dieses
Bromechinolins mit Wasser auf 120° C. und beim Erhitzen mit
Alkoholkalilauge keine Veridnderung des Bromechinolins einge-
treten war. Wenn das Brom die «-Stellung bes#isse, hitte, wie
dies Friedldnder und Ostermayer beim a-Chlorchinolin
zeigten, die Bildung von Carbostyril, respective die des Methyl-
carbostyrils eintreten miissen.

Es kann sich demnach nur um die Entscheidung zwischen
der - und ¢-Stellung handeln.

(elang es, aus einer der Brompyridincarbonsiuren, z. B.
aus der Bromnicotinsiiure das Brompyridin zu erhalten, so konnte
ein Vergleich dieses mit bekanntem Brompyridin ftiber die
Stellung des Bromatoms Aufschluss geben.

Tch unterwarf das Kalksalz der Bromnicotinsdure fiir sich,
wie auch gemengt mit Kalk, der trockenen Destillation. Die
Operation wurde in einer kleinen Retorte, die mit einem kurzen
Liebig'schen Kiihler versehen war, ausgefiihrt. Selbst bei vor-
sichtigstem Erhitzen blihte sich der Retorteninhalt stark auf und
verkoblte. In die Vorlage ging in geringer Menge ein gelbes 01
tiber, welches einen an Pyridin erinnernden Geruch besass. Brom
konnte ich darin deutlich nachweisen. Leider blieb die Ausbeute
unter allen Umstiinden, so auch beim Erhitzen des Kupfersalzes,

1 B. B. XIX, 2768,
49%
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so schlecht, dass ich in eine nihere Untersuchung des Destil-
lationsproductes nicht eingehen konnte.

Ich unternahm es nun, aus der Bromnicotinsiure dureh Ver-
schmelzen mit Atzkali die entsprechende Hydroxyverbindung
herzustellen.

Zur Ausfithrung der

Kalischmelze

wurden 2 ¢ der Saure in einem eisernen Gefiisse mit b g Atzkali
und mit etwas Wasser erhitzt. Die Anfangs weisse Farbe geht,
sobald die Temperatur etwas iiber 100° C. gestiegen, in Gelb
und endlich in Gelbbraun tiber. Bei 150° liess sich durch Auf-
losen einer Probe in Wasser und Versetzen mit Salpetersdure
und Silbernitrat die erfolgte Abspaltung von Brom deutlich nach-
weisen, Ich steigerte die Temperatur der ganz dunkelbraun
gewordenen Schmelze bis auf 170° C. und hielt bei dieser Tem-
peratur etwa zwanzig Minuten, wobel die Farbe sich nicht mehr
dnderte, Die in Wasser geloste Schmelze wurde mit verdiinnter
Schwefelsiiure bis zur deutlich sauren Reaction versetzt, wobei
Kohlenssiure entwich und ein brauner flockiger Korper ausfiel.
Nun wurde mit viel Ather bis zur vollstindigen Entnahme des in
Ather 1oslichen Theiles ausgeschiittelt. (4) Wird die wisserige
Flossigkeit (B) mit Kalilauge nahezu neutralisirt und in der
Kilte essigsaures Kupfer zugesetzt, fillt ein gelbgriiner Nieder-
schlag ans. Dieser wurde durch Filtration von der Mutterlauge
entfernt, mit kaltem Wasser gewaschen, in Wasser suspendirt
und mittelst Schwefel wasserstoff zerlegt. Das Filtrat vom Schwefel-
kupfer wurde eingedampft bis zur beginnenden Abscheidung
eines festen Korpers, dessen Form sich unter der Lupe nicht
recht unterscheiden liess. Filtrirt, mit wenig Wasser aufge-
nommen und mit etwas Thierkohle ausgekocht, lidsst sich nach
mehrmaligem derartigen Umkrystallisiren ein krystallinischer
Korper erhalten, dem allerdings immer noch eine braune Férbung
anhaftet. Den Schmelzpunkt konufe ich nicht recht fixiren, da
schon vor dem Schmelzen des Korpers, u. zw. bei etwa 200°,
Zersetzung beginnt.

Der schwach sauer reagirende Korper ist in Wasser und
Alkohol leicht 1oslich und 16st sich in kohlensaurem Natron unter
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Kohlenséiure Entwicklung leicht auf, beim Erhitzen mit Kalk
gibt er den Geruch nach Pyridin.

Mit Bleiacetat entsteht ein weisser Niederschlag, mit Kupfer-
acetat eine gelbgriine und mit Silbernitrat eine weisse Féllung.

Tch hatte nach oftmaligem Umkrystallisiren so wenig eines
noch immer unreinen Productes, dass an eine genauere Unter-
suchung und Analyse nicht zu denken war. Ich erwihne nar,
dass dieser sidureartige Korper kein Brom enthilt, Vielleicht lag
hier die noch nicht dargestellte y-Oxynicotinsidure vor.

Der Atherauszug 4 wurde zundichst abdestillirt, wobei sich
an den Winden ein rothgelber Korper absetzte, der in wenig
heissem Wasser aufgenommen, sich beim Abdampfen am Wasser-
bade krystallinisech abschied, und durch mehrmaliges Umkrystal-
lisiren aus Wasser und Behandeln mit Thierkohle in Form ganz
schwach gefirbter, kleiner Krystillchen rein erhalten wurde. Er
enthilt kein Brom, lost sich in kohlensaurem Natron, liefert mit
Platineblorid ein schwer losliches Doppelsalz, firbt sich mit
Eisenchlorid gelb und hat den Schmelzpunkt 148° C. Mit Kalk
erhitzt, tritt der Geruch nach Pyridin auf. Diese Eigenschaften
stimmen mit jenen des y-Oxypyridins tiberein, das Lieben und
Haitinger ! durch Erbitzen der Ammonchelidonssiure und Ost?
aus B-Oxypycolinsdure erhalten haben.

Da die Schmelzpunkte des «-Oxypyridins (106 —107°) und
des B-Oxypyridins (123-5°) doch ziemlich weit abliegen, lisst
sich die Bildung des y-Oxypyridins, wenngleich es mir auch hier
unmdglich war, Analysenbelege zu geben, mit grosser Wahr-
scheinlichkeit annehmen, und wire demnach die Bromnicotin-
s#ure als y-Bromnicotinséure anzusehen. ‘

Reduction des Tribromoxychinolins,

2 g gepulverter Substanz wurden in etwa 20 em® concen-
trirter reiner Salzsiure suspendirt, 6 ¢ Zinn in zerkleinertem
Zustande zugegeben und am Wasserbade erwiirmt. Nach zwei
Stunden ist bis auf weniges Zinn alles in Losung gegangen, die
eine schwach gelbe Farbe hat und selbe aunch nach weiterem

I Monatsh. f. Chem., Wien, IV, 339. B. B. XV, 1261.
2 Journ. f. pr. Chem. (N. F.) XXIX, 65
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Erhitzen nimmer #ndert. Nach dreistiindigem Belassen auf dem
Wasserbade gibt eine heransgenommene Probe, mit Wasser ver-
diinnt, keinen Niedersehlag oder Lochstens nur eine leichte
Triibung.

Die iiberschiissige Salzsdure wird abdestillirt, und man
erhiilt, nachdem der Kolbeninhalt in eine Glasschale gespiilt und
am Wasserbade eingeengt wurde, ein Zinndoppelsalz in Form
deutlicher regelmissiger Nadeln. Das Zinndoppelsalz wurde ab-
gesaugt, in heissem Wasser aufgenommen und in der Wirme
mittelst Schwefelwasserstoffgas entzinnt. Da beim Eindampfen
des Filtrates vom Schwefelzinn in offenen Gefissen Briannung der
Flissigkeit eintritt, wurde das Filtrat vom Schwefelzinn aus
kleinem Kolben im Kohlensiurestrom abdestillirt, wodurch die
Zersetzung des Productes etwas hintangehalten wurde.

Die stark eingeengte, braune Fliissigkeit wurde #ber
Schwefelsdure gestellt, worauf allmilig ein in Nadeln krystalli-
sivender, zwischen amorphen Producten eingebetteter, brauner
Korper ausfiel. Beim Wiederauflosen in wenig Wasser scheidet
sich der grosste Theil der Verunreinigung ab. Das Filtrat wird
in der K#lte mit Thierkohle entférbt, dann mit etwas Salzsiiure
und Alkohol am Wasserbade bei moglichst niedrig gehaltener
Temperatur bis zur beginnenden Krystallisation eingedampft.
Nun wird wieder abgesaugt, in wenig Wasser anfgenommen
w. 8. f. Durch diese allerdings mit starkem Verlust verbundene,
fiinf bis sechs Mal wiederholte Reinigung, erhielt ich ein fast
ganz rein weisses Product. Im Capillarrohr erhitzt, schmilzt die
Substanz bei 238° C. zu einer dunkelbraunen Flissigkeit und

zersetzt sich. Die Analyse gab folgendes Resultat:
1. 0-1172 g bei 100° getrocknete Substanz gaben, mit Bleichromat ver-
brannt, 0-1757 ¢ CO2 und 0-0440 ¢ H,0.
I, 0-2776 ¢ Substanz, mit Kalk gegliiht, lieferten 0-3498 ¢ AgBr+AgCl
und diese im Wasserstoffstrom reducirt, gaben 0-2278 ¢ Ag, ent-
sprechend 01505 ¢ AgCl und 0-1992 ¢ AgBr.

Gefunden Berechnet fiir
/—I\/‘\_‘E_;\ CBHs(OH)CgHsBrNH+HCI
. . e
C ....40-889/, — 41-069,
H.... 4179, — 3-809/,
Br... — 30539/, 30359/,

Cl.... —  13-430), 13-480/,
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Der erhaltene Korper ist daher das Chlorhydrat eines Tetra-
hydromonobromehinolins. Das Reactionsproduet ist in Wasser
und Alkohol #usserst leicht 16slich, l6st sieh in heissem Benzol
und Xylol, schwer jedoch in Eisessig. Mit Eisenchlorid geht die
anfanglich sechwach gefiirbte Losung in eine dunkelbraune tiber
und wird bei schwachem Erwirmen ein brauner amorpher Korper
gefillt. Mit Kupfersulfat wird eine schmutziggriine, mit kohlen-
saurem Natron eine gelbliche Fillung hervorgerufen.

Der letztere Niedersehlag 16st sich im Uberschusse vom
kohlensauren Natron wieder auf.

Die freie Base darzustellen, ist schwierig, da selbe ausser-
ordentlich zersetzlich ist, ‘

Wird das Chlorhydrat in concentrirter wisseriger Losung
mit Platinchlorid versetzt, tritt starke Rothbréunung ein, und es
fillt alsbald das Platindoppelsalz in Form brauner, anscheinend
schon zersetzter Flocken aus.

Aus der Analyse geht hervor, dass auch darch die Reduetion
zwei Bromatome abgespalten wurden, und es ist mehr denn wahr-
scheinlich, dass dagselbe Bromatom, welches bei der Oxydation
in seiner Stellung verharrt, auch durch die Reduetion nieht abge-
spalten wird. Nachdem Lellmann und Alt! gezeigt haben, dass
die Orthobromchinolincarbonsiure, deren Brom aber zweifellos
im Benzolkerne sitzt, bei der Reduction mit Zinn und Salzsiure
das Brom gegen Wasserstoff umtauscht, halte ich es in Ver-
bindung mit der bei der Oxydation gemachten Erfahrung fiir
sehr wahrscheinlich, dass das Tribromchinanisol zwei Bromatome
im Benzolring enthélt. Diese beiden Bromatome, fiber deren
Stellung sich vorldufig nichts Sicheres sagen lisst, werden bei
der Redunction durch Wasserstoff ersetzt. Das dritte Bromatom,
welches durch Wasserstoff nicht angegriffen wird, hat aber er-
wiesenermassen seinen Sitz im Pyridinkerne,

Ubersicht.

Das Resultat vorliegender Abhandlung ldsst sich folgender-
massen zusammenfassen: '

* Ann. Chem. u. Ph., 237, 307.
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1. Durch Zinn und Salzsiiure wird die Chininséiure in die
Tetrahydrochininsiure tibergefiihrt, die wahrscheinlich alle vier
addirten Wasserstoffe am Pyridinring angelagert hat.

2. Durch Bromirung entsteht aus der Tetrahydrochininséiure
das Tribromchinanisol, welches mit concentrirter Salzsiiure das
Tribromoxyechinolin liefert.

Das Tribromechinanisol und das Tribromoxychinolin ent-
stehen nebeneinander bei der Bromirung von Thalin in salzsaurer
Losung.

4. Das Tribromchinanisol und das Tribromoxychinolin ent-
halten ein Bromatom im Pyridinring, u.zw. in der ¢-Stellung,
zwei Bromatome im Benzolring, da durch Oxydation des Tri-
bromehinanisols mit concentrirter Salpetersiiure eine Monobrom-
pyridincarbonséiure, die Bromnicotingfinre, durch Oxydation
des Tribromoxychinoling mit Kalinmpermanganat eine Monobrom-
pyridindicarbonséure, die Bromehinolinsiiure entsteht.

5. Durch Schmelzen mit Atzkali entstehen aus der Brom-
nicotinsfiure zwei Producte, die kein Brom enthalten. Der eine
Korper ist eine Siure, der andere, dem Schmelzpunkte und Eigen-
schaften nach zu schliessen, das ¢-Oxypyridin; die Bromnicotin-
sdure und die Bromchinolinséure enthalten demnach das Brom
in der y-Stellung.

6. Durch Reduction des Tribromoxychinoling mittelst Zinn
und Salzsiure resultirt das Chlorhydrat eines Tetrahydromono-
bromoxyechinolins.

Zum Schlusse dieser Arbeit sei es mir gestattet, Herrn Prof.
Zd. H. Skraup, auf dessen Veranlassung vorliegende Unter-
suchung durchgefiihrt wurde, fiir die mir gew#ihrte Unterstiitzung
meinen aufrichtigsten Dank auszudriicken.




