Uber das Cinehotenin'

von
Dr. Florian Ratz.
Aus dem chemischen Institute der k. k. Universitit in Graz.

(Vorgelegt in der Sitzung am 13. December 1894.)

Zur Darstellung des Ausgangsmateriales wurde dreimal
umKkrystallisirtes Cinchoninbisulfat mit vierprocentiger Perman-
ganatldsung oxydirt, wobei die Temperatur stets unter 8° ge-
halten wurde, und aus den Oxydationsfliissigkeiten nach der
von Skraup? vorgeschlagenen Methode das Cinchotenin ab-
geschieden. Die Reinigung der anfangs sehr stark gefidrbt aus-
fallenden Base ist bei Arbeiten in grésserem Massstabe etwas
umstédndlich. Selbst durch wiederholtes Umkrystallisiren sowohl
aus neutraler, wie auch aus schwach schwefelsaurer oder
ammoniakalischer Loésung erhélt man das Cinchotenin zwar in
gut ausgebildeten, aber stets gelbbraun gefdarbten Nadeln.

Wenn es sich, unbekiimmert um grossere Verluste, um
rasche Beschaffung ganz reinen Cinchotenins handelt, ist eine
partielle Oxydation mit Kaliumpermanganat zur Reinigung zu
empfehlen. Das Cinchotenin wird zu diesem Behufe in der
gerade noéthigen Menge heissen Wassers unter Zusatz von
etwas Schwefelsdure geldst und in die kochende Fliissigkeit
solange Permanganat eingetropfelt, bis eine filtrirte Probe zeigt,
dass in der Entfarbung ein Stillstand eingetreten ist. Das aus
dem Filtrat auskrystallisirende Product ist entweder sofort, oder
doch nach einmaliger Wiederholung dieser Operation rein weiss.
Umstédndlicher, jedoch mit der relativ besten Ausbeute ver-

1 Die Untersuchung war im Wesentlichen im Juli 1893, wo sie als Disser-
tation gedruckt wurde, vollendet.
2 Skraup: Ann. 197,
58:#
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bunden, ist die Entfarbung der siedendheissen, wisserigen
Losung durch Blutkohle, welche aber, wenn man ein vollig
reines Product erlangen will, wiederholt angewendet werden
muss.

Atherificirung des Cinchotenin.

Ich versuchte zunichst eine Atherificirung des Cinchotenin
dadurch herbeizufithren, dass ich auf die Natriumverbindung
desselben Jodathyl einwirken liess. Zu diesem Behufe wurden
2 g bei 110° getrockneten Cinchotenin in absolutem Alkohol
aufgeschlammt und die dquivalente in 10 cm® Alkohol geldste
Menge frisch bereiteten Natriuméthylats hinzugefiigt, wobei
das Cinchotenin sofort in Losung gieng. Hierauf wurde inner-
halb einer Stunde die entsprechende Menge Jodéthyl in 50 cm®
Alkohol gelost, unter Kihlung zugetripfelt und nun durch eine
Stunde am Rickflusskithier zum Sieden erhitzt. Da keine Ab-
scheidung erfolgte, wurde der Alkohol im trockenen Kohlen-
saurestrom bis auf 10 cm? abdestillirt. Das Destillat enthielt
reichlich Jodathyl. Wahrend des Eindampfens bildete sich ein
geringer aus Na, CO, bestehender Niederschlag. Das Filtrat, mit
H,0 verdiinnt und mit Ather ausgeschiittelt, gab an diesen
geringe Mengen einer Substanz ab, die aus siedendem Ather
umkrystallisirt constant bei 210° schmolz, in absolutem Alkohol
leicht, in Wasser sehr schwierig, in verdiinnter, kalter Kalilauge
unldslich war und nach allen ihren Eigenschaften identisch ist
mit dem unten beschriebenen Athylcinchotenin.

Atherification erfolgt unter diesen Bedingungen sehr unter-
geordnet, indem nur etwa 7°/, des Ausgangsmaterials in Athyl-
cinchotenin tibergefiihrt werden. Viel glinstigere Ausbcuten er-
gibt die Atherification mit Salzsidure, welche Methode bekannt-
lich im Allgemeinen nur bei Sduren zum Ziele fihrt.

Einwirkung von Salzsdure und Alkohol.

d g lufttrockenes Cinchotenin wurden mit 50 ¢r2” absolutem
Alkohol aufgeschlammt und trockenes Chlorwasserstoffgas bis
zur volligen Sdttigung unter Kithlung eingeleitet, hierauf am
Rickflusskiihler wahrend ¥/, Stunden zum Sieden erhitzt und
nun abermals unter Kithlung mit CIH gesittigt. Es wurde nun
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im Vacuum der Alkohol moglichst abdestillirt, die in grosser
Menge abgeschiedenen Krystalle abgesaugt, mit absolutem
Alkohol nachgewaschen und im Vacuum tiber H,SO, getrocknet.
Die Ausbeute n#dhert sich der theoretischen. Der erhaltene
Korper ist stark Cl-hiltig, sehrleicht 18slich in Wasser, fast un-
16slich in absolutem Alkohol, in verdiinntem correspondirend
mit seinem Wassergehalt. Aus der alkoholischen Ldsung wird
der Korper durch Ather vollstindig ausgefillt. Er zeigt einen
Zersetzungspunkt von 231 —232°.

Behufs Analyse wurde der Korper wiederholt aus 80 pro-
centigem Alkohol umkrystallisirt, bis er sich vollig farblos lste.
Von der im Vacuum {iber Schwefelsiure sehr bald constant
gewordenen Substanz lieferten

I. 6-1349 ¢ 02173 ¢ AgClL.
1. 0-3644 g 227 cin® N bei 15°8° und 7186 num.

In 100 Thejlen:

Gefunden Berechnet fir
— CygH, g (CoHz) N, Oy . 2HCIL
1. 1. e -
Clooooooo... 17:02 — 1717
N o oo — 6-88 6-80

Hienach wiirde also eine glatte Atherification unter Bildung
des zweifach salzsauren Athylcinchotenins stattgefunden haben.

Der Athylather.

Aus der wdsserigen Losung der salzsauren Verbindung
scheiden Alkalien den freien Ather je nach der Construction in
weissen Flocken oder feinen Nadelchen ab. Er ist in absolutem
Alkohol sehr leicht 18slich, in verdiinntem nach Massgabe seines
Alkoholgehaltes, in heissem Wasser schwierig, in kaltem so gut
wie unloslich. Beim Kochen der wisserigen Losung tritt nicht
sofortige Verseifung ein, und es scheidet sich der Ather nach
dem Erkalten grosstentheils wieder ab, Kalte, verdiinnte, wis-
serige Kalilauge bleibt ohne Einwirkung; wohl aber tritt beim
Kochen mit derselben rasch Verseifung ein und die klare Losung
scheidet nunmehr, mit Kohlensdure abgesittigt, riickgebildetes
Cinchotenin ab, welches durch seinen Schmelzpunkt von 198°
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und durch seine leichte Loslichkeit in Alkalien identificirt
wurde. In Ather ist die Base leichter loslich als in Wasser, je-
doch schwieriger als in Alkohol. Siedendes Aceton nimmt nur
1/, %/, auf, in Benzol gehen nur sehr geringe Spuren {iber. Bei
210-5° schmilzt das Athylcinchotenin glatt und ohne Zersetzung.

Es zeigte sich, dass bei der Atherification mittels Salzsidure
ausser dem Chlorhydrat des Athers noch ein anderer Cl stirker
gebunden enthaltender Korper entsteht, dem kohlensaure Al-
kalien bei gewohnlicher Temperatur das Cl nicht zu ent-
ziehen vermdgen. Ein mit Sodalosung abgeschiedenes und
aus siedendem Ather umkrystallisirtes Product lieferte, iiber
Schwelelsdure im Vacuum getrocknet:

I. 0-2856 g Substanz 07103 g CO, und 0° 1843 g H,0.

1. 0-2645 ¢ Substanz 0°6576 g CO, und 0°1689 ¢ H,0.
IIL. 0-3618 g Substanz 26.0 ¢m? N bei 15+5° und 7327 .
IV. 0-2576 & Substanz 0-0301 Ag Cl

Bei 105° verloren im Luftbade:

0-2819 g Substanz 0°0032 g H,O = 1" 14"/, und blieb hicrauf auch bei 125°
das Gewicht constant.

In 100 Theilen auf H,O freic Substanz hezogen:

Gefunden Berechnet {Gr
//\ﬂ’/\\/i\ CysHya (CoHp) N Oy
. . 1. Iv. N
C.oovvannn 68-61 6859 - — 7056
H.o....... 725 718 — - 708
N.. ..... — - 812 — 826
Cl ... ..., — — — 292

Versuche, den Ather durch wiederholtes Umkrystallisiren
aus verdunnt alkoholischer Lésung und durch Ausfillen aus
der absolut alkoholischen Lésung mit Wasser oder Ather zu
reinigen, waren erfolglos. In allen Fallen wurden Fractionen er-
halten, die sich in ihrem Schmelzpunkte und Chlorgehalt fast
nicht von der urspringlichen Substanz unterschieden.

Die Bildung des fraglichen chlorhéltigen Korpers scheint
durch eine langere Einwirkungsdauer der Salzsdure beglinstigt
zu werden. Als ndmlich bei einer neuen Darstellung nach er-
reichter Sittigung mit CIH die Reactionsmasse am Rickfluss-
kithler nur solange erhitzt wurde, als noch eine Ausscheidung
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erfolgte, resultirte mit Sodalosung ein viel weniger Chlor haltiges
Product. Die Analyse der wasserfreien Substanz ergab:

[. 0-2780 g Substanz lieferten 0°7082 g COq 01757 g H,O.
II. 0-3670 ¢ Substanz lieferten 270 ¢m® N bei 15-4° 7333 mu.

In 100 Theilen:

Gefunden ' Berechnet fur
T CigHyg (2CoH5) N3Oy
1. II. N
C.ovvnnnn 6968 — 7056
H........ 7-02 — 7:08
N ..o..o.... e 8-32 826

Aus dem bei der gleichen Darstellung erhaltenen Chlor-
hydrat konnte der reine Ather in der Weise abgeschieden
werden, dass die wisserige Losung desselben in die kalte, das
Doppelte der berechneten Menge KHO enthaltende Lauge lang-
sam eingetragen wurde. Die bei 105° getrocknete Substanz er-
gab bei der Analyse:

1. 0+3891 g Substanz lieferten 1:0068 ¢ CO5 02449 ¢ H,0.
1L ©-3922 g Substanz lieferten 288 ¢im3 N bei 12°6° und 744 1 mm.

In 100 Theilen:
Berechnet {lir

Gefunden CygHyg (CoHz) Ny Oy

— ™ N —
Coiviiiion, 7057 — 70-56
H.oo.oo.ooo... 7:00 — 7-08
N.oo...o.o. — 852 826

Die Versuche, den bei der Atherificirung gleichzeitig ge-
bildeten Korper, welcher einen Theil des Chlors stdrker ge-
bunden enthalt, zu isoliren, waren erfolglos. Es lag die Ver-
muthung nahe, dass dieses secundédre Cl-héltige Reactions-
product aus dem Cinchotenin entweder durch Addition von CIH
unter Ldsung einer doppelten Bindung, oder durch Substitution
einer Hydroxylgruppe durch Cl gebildet werde. Da jedoch mit
JH, der gewdhnlich in diesem Sinne leichter zu reagiren vermag,
derartige halogenhaltige Verbindungen nicht dargestellt werden
konnten, so kdnnte man hochstens annehmen, dass eine partielle
Addition von Athylchlorid an ein N-Atom stattgefunden hat. Mit
dieser Annahme wiirden zwar die bei der Reinigung des Athers
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gemachten Erfahrungen correspondiren; gegen dieselbe spricht
aber der Umstand, dass Halogenalkyle nur schwierig in saurer
Losung an Stickstoff antreten kénnen.

Das neutral salzsaure- und schwefelsaure Athylcinchotenin
konnten Krystallisirt nicht erhalten werden.

Zur Bestitigung der Zusammensetzung und n#heren
Charakterisirung des Athers wurde sein Chloroplatinat darge-
stellt und analysirt. Es bildet ein in Wasser und Alkohol sehr
schwer l0sliches gelbes krystallinisches Pulver und krystallisirt
aus der heissen verdlinnt alkoholischen Losung in gelben pris-
matischen Nadeln aus. Beim Erhitzen tiber 200° zersetzt es sich
allmilig. Das exsiccatortrockene Salz blieb bei 105° und 125°
constant, und es lieferten

03764 g Substanz 0-4445 ¢ CO4 0+ 1180 ¢ Hy0, 0+ 0989 ¢ Pt.

In 100 Theilen:

Berechnet fur

Gefunden CigHg (C3Hz)No O, . HyPt Cl

PR —— \\J*\v/\_/’
Coiinni 32-21 32-01
H........ 348 348
Pro.o..... 2632 25-99

Einwirkung von Athyljodid auf den Cinchoteninithylither.

Cinchotenin liefert mit Joddthyl amorphe Additionspro-
ducté, wie im hiesigen Institute nach miindlicher Mittheilung
von Prof. Skraup beobachtet wurde. In dhnlicher Weise spricht
sich Claus! aus. Athylcinchotenin dagegen vermag sich mit
Jodathy! je nach der relativen Menge beider Korper zu zwel
gut krystallisirenden Additionsproducten zu vereinigen.

A. Einwirkung von | Molekii! Joddthyl,

Um die Bildung eines hoheren Additionsproductes sicher
auszuschliessen, wurde zunidchst die Addition bei gewdhnlicher
Temperatur versucht. Zu diesem Behufe wurde getrockneter
Cinchotenindther mit absolutem Alkohol aufgeschlammt, die
aquivalente Menge Jodithyls hinzugefiigt und das Gemisch

" Liebig, Ann. 269, 249.
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unter Lichtabschluss stehen gelassen. Im Verlaufe einiger
Wochen hatten sich reichlich lichtgelbe drusenférmige Aggte-
gate gebildet. Nach ihrer Trennung und Umkrystallisation aus
Alkohol erwiesen sich dieselben als vollig identisch mit dem
bei hdherer Temperatur erhaltenen Monojodathylcinchotenin-
dthylather.

Dieser ist in kaltem Alkohol schwer, in heissem leicht, in
siedendem Wasser schwierig, jedoch unverdndert 18slich. Die
heisse wisserige .osung scheidet den Korper in fast farblosen,
diinnen, beiderseits schief abgestutzten Pldattchen ab, wéhrend
er aus der alkoholischen Losung in feinen, lichtgelben Nadeln
auskrystallisirt. Er zeigt einen scharfen Zersetzungspunkt von
212—-213°.

Wihrend bei gewohnlicher Temperatur nur circa 159/, des
Athers in das Additionsproduct iiberfihrt werden, erhidlt man
dasselbe in sehr guter Ausbeute, indem man den Ather im ge-
schlossenen Rohr unter Zusatz von etwas Alkohol mit der
aquivalenten Menge Jodithyls durch 1—2 Stunden auf circa
90° erhitzt.

Die Analyse des aus Alkohol wiederholt umkrystallisirten
Korpers, welcher sowohl aus Alkohol wie aus Wasser krystall-
wasserfrei sich abscheidet, ergab:

L. 0-3132 g Substanz licferten 01462 AgJ.
I 0-3081 g Substanz lieferten 0-6018 CO, 0-1653 H,0.

in 100 Theilen:

Gefunden Berechnet tir
T CysHyy (CoHg) NyOy. CoH,J
I I R S
Covvvnnenn. — 5327 53+22
H.......... — 5-96 586
J oo 2522 — 25-58

Aus dem indifferenten Verhalten dieses Korpers gegen
Na, CO, geht hervor, dass sich das erste Moleki! Jodéthyl an
ein tertidres Stickstoffatom anlagert.

B. Einwirkung von mehr als 2 Molekiilen Joddthyl

Getrockneter Ather wurde im geschlossenen Rohr unter
Zusatz von etwas absolutem Alkohol mit 4 Molekiilen frisch
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iiber Hg destillirten Jodéthyls auf 90—100° erhitzt, nach zwei-
stlindigem Erhitzen die Reactionsmasse abgesaugt, mit etwas
Alkohol nachgewaschen und aus heissem absolutem Alkohol
umkrystallisirt, wobei sich concentrisch gruppirte hochgelbe
Nadeln ausscheiden. Eine gleiche Krystallisation  lieferte die
Mutterlauge beim Verdunsten.

Der erhaltene Korper ist sehr leicht in heissem, ziemlich
leicht in Alkohol von gewohnlicher Temperatur 16slich, dagegen
unloslich in Ather. Er schmilzt unter Zersetzung ziemlich scharf
bei 183° und dnderte sich der Schmelzpunkt auch bei wieder-
holtem Umkrystallisiren aus Alkohol nicht.

Die von dem Korper zunachst ausgefiihrte Jodbestimmung
ergab einen Jodgehalt, der zwischen dem eines Mono- und
Dijodéthyladditionsproductes liegt.

Bei 100° bis zur Gewichtsconstanz getrocknet, lieferten
02932 g Substanz 01762 AgJ == 32-46 9/, J, wihrend der Dijodithyldther

38-92 0/, J und der Monojodiithylither 25-58 0/, J erfordern.

Es wurde nun versucht, ob bei Einwirkung von noch mehr
Jodathyl vielleicht doch das Dijodathyladditionsproduct ent-
stehe. Es zeigte sich jedoch, dass bei Anwendung auch von
6 und 8 Molekiilen Jodiathyl, mit oder ohne Zusatz von Alkohot,
sich stets der gleiche Korper bildet, und zwar in einer Ausbeute
von 105—110Y/, des angewandten Athers. Die Analyse der bei
100° getrockneten Substanz ergab:

1. 0+3089 Substanz lieferten 0-1861 Agl.
II. 0-3502 Substanz lieferten 0-6162 CO, 01751 H,0.

In 100 Theilen:

Gefunden Berechnet fir
C T e CMH19 (Cy H5)N)O LCoHpd o CigHy (CoHy) NgOy . 2Cy Hyd
L 1L T —— TN ———
C. — 4771 53'22 4418
H. — 535 5-86 523
J. 32 54 — 2558 38-92

Aus dem gefundenen C- und J-Gehalt berechnet sich das
Verhaltnis der Atomzahlen von J zu C wie 3:46°3. Es kommen
demnach 3 Molekiile Jodithyl auf 2 Molekiile Ather, und einem
Korper dieser Zusammensetzung | C,,H o (C,H)N, O, [, . 3C,HJ
entsprechen die Procentzahlen
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Coovvniii 4809
H.o.oo.oo.o.o.c. 5-50
Jooooaaa 33-15

welche gut mit den gefundenen tibereinstimmen.

In der Hitze in wisserige Losung gebracht fallen beim Er-
kalten fast weisse Drusen flacher Prismen aus (43 %), und aus
der gelben Mutterlauge schiessen nach dem Einengen derbe
dunkelgelbe Prismen an (45 %/,).

Die erste Krystalliséttion schmilzt nach einmaligem Um-
krystallisiren constant bei 212-—213 und ist identisch mit dem
frither beschriebenen Monojoddthylcinchoteninather.

02534 g gaben 0-1190 g Agl.

Gefunden Berechnet
N —
Jooooo oo, 2537 25-58

Die zweite gelbe Krystallisation zeigte nach einmaligem
Umbkrystallisiren einen constanten, ziemlich. scharfen Zer-
setzungspunkt von 154°. Der Korper 16st sich leicht in kaltem,
sehr leicht in heissem Wasser; er ist in heissem Alkohol un-
schwer, jedoch schwieriger loslich als das Monoadditions-
product, und krystallisirt aus der alkoholischen Losung in tief-
gelben, seidengldnzenden, &usserst feinen verfilzten Nadelchen
aus. In Ather ist er unldslich.

Im Vacuum-Exsiccator tiber Schwefelsiaure bis zur Ge-
wichtsconstanz getrocknet lieferten:

I 0-2172,¢ 0-1520 ¢ Agl.
I 0-1977 g 01405 ¢ AglJ.
[Il. 0-3946 ¢ 06248 & CO, 01893 H,0.

In 100 Theilen:

Gefunden Berechnet fiir
T — CygH g (C4Hz) N3Oy . 2CoHy+-1H,0
I 1L 11l e -
Cooovnt. — — 4326 4300
H........ — — 534 5439
I, 37°80 3840 — 3788

Es liegt daher eine Additionsverbindung von 1 Molekiil
Cinchoteninithylester und 2 Molekiil Jodithyl vor. Auch sie ist
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gegen Natriumcarbonat ganz indifferent, das Cinchotenin muss
daher als zweifach tertidre Base betrachtet werden. Und damit
ist festgestellt, dass das C-Atom, welches bei der Entstehung des
Cinchotenins aus Cinchonin als Ameisensdure austritt, nicht an
Stickstoff gebunden war.

Die frither beschriebene Verbindung | C,¢H,4(C,H;)N, 0,1, -
(C,H. 1), kann wohl nicht anders als eine Molecularverbindung
des Monojodéathyl und des Dijodithylcinchoteninesters be-
trachtet werden. Daher wurde auch versucht, sie aus den in
Alkohol gelosten Componenten zu gewinnen.

Eigenthlimlicherweise wollte das niemals gelingen. Aus
der alkoholischen Losung dquivalenter Mengen von Mono- und
Dijodathyldther (wobei letzterer sowohl im wasserfreien, wie
im wasserhéltigen Zustande zur Anwendung kam) krystalli-
sirten 'die beiden Koérper unter allen Bedingungen getrennt aus.

Einwirkung von salpetriger Saure.

In volliger Ubereinstimmung mit den Eigenschaften der
Jodalkyladditionsproducte steht das indifferente Verhalten des
Athylcinchotenins gegen salpetrige Siure. Sowohl in neutraler,
wie in salzsaurer Lésung seines Chlorhydrats bleibt salpetrige
Sdaure auch in bedeutendem Uberschuss ohne Einwirkung,
welcher Umstand ebenfalls fiir die tertidre Natur beider N-Atome
im Cinchotenin spricht.

Einwirkung von Acetylchlorid.

In gewdhnlicher Weise ausfractionirtes Acetylchlorid ver-
wandelt wasserfreies Cinchotenin trocken oder in absolut essig-
saurer LOsung ausschliesslich in die salzsauren Salze, wie
durch Analysen, als auch durch directen Vergleich mit den zu
diesem Zwecke dargestellten Chlorhydraten festgestellt wurde.

Nach diesen Misserfolgen wurde fein zerriebenes, bei 105°
getrocknetes Cinchotenin im geschlossenen Rohr mit circa
3 Molekiilen liber gegliihtes Kaliumcarbonat direct in das Ein-
schmelzrohr hineindestillirten Acetylchlorids im Wasserbad er-
hitzt. Nach einstiindigem Erhitzen wurde das Reactionsproduct,
ein schwach gelblich gefdrbtes, krystallinisches Pulver, behufs
Absorption des iiberschiissigen Acetylchlorids {iber Kalk ins
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Vacuum gestellt. Es erwies sich als reichlich chlorhiltig, leicht
16slich in Wasser und Alkohol, unldslich in Ather und schmolz
unter Gasentwicklung bei 183—184°. Aus reiner alkoholischer
Losung scheidet Ather den Korper als weisses Pricipitat ab,
welches aus mikroskopischen Kligelchen mit deutlich strahliger
Structur besteht.

Versuche, den Korper aus concentrirtem oder verdlinntem
Alkohol krystallisirt zu erhalten, blieben resuitatlos. Es wurde
deshalb zu einer fractionellen Fillung mit Ather geschritten
Da sammtliche Fractionen gleichen Schmelzpunkt, gleiches.
Verhalten gegen Losungsmittel, gegen Na,CO; und NaHO
zeigten, scheint das Reactionsproduct einheitlicher Natur zu
sein. Auf Zusatz von Sodaldsung zur wisserigen Losung des
Korpers tritt unter lebhafter Entwicklung von Kohlensaure eine
starke milchige Tritbung auf, die von der Ausscheidung oOliger
Tropfchen herrithrt. Natronlauge ruft bei gewdhnlicher Tem-
peratur die gleiche Ausscheidung hervor, nach einigem Erhitzen
jedoch ftritt vollstindige Losung unter Verseifung und Riick-
bildung von Cinchotenin ein.

Der freie, mit Sodaldsung abgeschiedene Acetylkorper
bildet eine fast farblose, olige Flussigkeit, welche auch bei
lingerem Stehen {iber H, SO, nicht fest wurde. Er ist in kaltem
Wasser schwierig, in heissem leichter 16slich, und scheidet sich
aus der heissen wasserigen Losung beim Erkalten grosstentheils
wieder unverdndert aus. Alkohol und Ather nehmen ihn sehr
leicht, Benzol etwas schwieriger auf, und hinterlassen die
Losungsmittel den Korper mit den gleichen Eigenschaften als
olige Flissigkeit zurtick.

Zur Analyse wurde die vierte von finf Atherfractionen be-
niitzt, nachdem sie im Vaccuum {iber Schwefelsiure bis zur
Gewichtsconstanz getrocknet worden war.

I. 0-2082 g Substanz lieferten 01372 Ag CL
I1. 0°3470 g Substanz lieferten 0-3471 CO, und 0-0900 H,0.

In 100 Theilen:

Gefunden Berechnet fiir
- I\/\T CigH 9 (CoH30)NyO4 . 2HCL
Coiiiinnn, —_ 5607 56-20
H.......... — 594 5°63

C.oveiiia. 16-30 — 16-61
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Das Verhaltnis von C: Cl = 10-16 : 1 entspricht dem
Dichlorhydrat des Monoacetylcinchotenin, dessen Zahlen gut
mit den gefundenen Ubereinstimmen.

Dass sich ein zweifach salzsaures Salz bilden konnte, ob-
wohl nur eine Acetylgruppe in das Molekiil eintrat, erkldrt sich
leicht durch Abspaltung von Salzsdure bei der Einwirkung des
zur Losung des Reactionsproductes beniitzten Alkohols auf ge-
geringe Mengen nicht vollig entfernten Saurechlorids.

Einwirkung von Benzoylchlorid.

Zur Bestitigung der aus dem Versuche mit Acetylchlorid
sich ergebenden Thatsache, dass das Cinchotenin nur mit
1 Molekil eines Séurechlorids zu reagiren vermag, wurde noch
die analoge Reaction mit Benzoylchlorid durchgefiihrt.

Getrocknetes Cinchotenin mit der dreifachen Menge Ben-
zoylchlorid auf Wasserbadtemperatur erhitzt, verwandelt sich
allmalig in eine dickflissige, gelatindse Masse, ohne dass Ent-
wicklung von Salzsdure bemerkbar wire. Nach zweistlindigem
Erhitzen tritt keine Verdnderung mehr ein und absoluter Ather
allt jetzt aus dem Reactionsgemische den salzsauren Benzoyl-
korper in weissen IFlocken aus, denen man durch Waschen mit
Ather das anhaftende Benzoylchlorid entziehen kann.

Der erhaltene Korper, ein feines, weisses, amorphes Pulver,
schmilzt unter lebhafter Zersetzung bei 197°, ist stark Cl-hiltig,
in Wasser und Alkohol vollstandig, jedoch nicht leicht 16slich
und wird aus der alkoholischen Lésung durch Ather mit unver-
andertem Schmelzpunkte ausgefdlit. Durch Zusatz von etwas
Salzsdure geht er in das zweifach saure Salz {ber, das in
Wasser und Alkohol sehr leicht 16slich ist. Weder das Mono-
noch das Dichlorhydrat konnte krystallisirt erhalten werden.

Das freie Benzoylcinchotenin wird aus der salzsauren
Losung durch Sodaldsung oder verdunnter Natronlauge in
weissen Flocken abgeschieden. Es schmilzt ohne Zersetzung
bei 83°, 16st sich in Ather und namentlich in Alkohol sehr leicht,
weniger in Benzol, und ist so gut wie unléslich in Wasser. Beim
freiwilligen Verdunsten seiner Ldsungen konnte es niemals
krystallisirt erhalten werden und es blieb stets als farblose,
durchsichtige, amorphe, spriode Masse, jedoch von constantem
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Schmelzpunkte zuriick. Mit Natronlauge gekocht geht es unter
Verseifung und Rickbildung von Cinchotenin vollstandig in
Losung.

Zur Analyse wurde das mit Ather aus der alkoholischen
Losung gefallte salzsaure Salz exsiccatortrocken verwendet.

I. 0°2016 g Substanz lieferten 0-0848 Ag Cl.
1. 02546 g Substanz lieferten 05922 CO, und 0° 1384 g Hy0.

In 100 Theilen:

Gefunden Berechnet fiir
T— CygH, 9 (C;H50) NyO4 * HCI+-H,0
1. 1L A/_\\/_»\:/
C... . — 6344 6375
H.......... — 6-04 576
Glo......... 745 — 753

Nach dem Verhédltniss C:Cl = 25-16:1 liegt das einfach
salzsaure Salz eines Monobenzoylcinchotenins vor. Sonach ist
die Benzoylirung in demselben Sinne verlaufen wie die
Acetylirung.

Einwirkung von Essigsdureanhydrid.

Da nach v. Bucher! Chitenin, das dem Cinchotenin
analoge Oxydationsproduct des Chinins, mit Essigsdureanhydrat
ein Triacetylderivat liefert, wihrend es nach Skraup? mit
Acetylchlorid bloss einen Monacetylkorper bildet, so sollte nun
auch untersucht werden, ob auch Cinchotenin gegen zwei sonst
gleich wirkende Agentien ein so divergentes Verhalten zeige.

Ich unternahm deshalb in dieser Richtung eine Reihe von
Versuchen, aus denen mit Bestimmtheit hervorgeht, dass das
Cinchotenin mit dem Anhydrid nicht so glatt reagirt; es scheint
vielmehr, dass letzteres nicht blos eine acetylirende, sondern
auch eine condensirende Wirkung ausiibt. Von einer genaueren
Verfolgung dieses Gegenstandes wurde schliesslich Abstand
genommen, da einerseits die Untersuchung durch die schwere
Fassbarkeit der auftretenden Producte sehr umstédndlich ist,

1 Monatshefte. 1893, 598.
2 Monatshefte; 1889, 41.
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anderseits die Sache selbst fiir die Constitutionserkennung des
Cinchotenins wenig Bedeutung besitzt.

Es sei daher auch nur erwédhnt, dass sowohl unter den
Bedingungen v. Bucher's (bei 100°) als auch bei der Siede-
temperatur des Anhydrids (138°), und zwar bei verschieden
langer Einwirkungsdauer gearbeitet wurde. Da eine Isolirung
des Reactionsproductes nicht méglich war, indem Natrium-
carbonat aus seinen Losungen nur unbedeutende Abscheidungen
hervorrief, in Ather und Benzol nur relativ geringe Mengen tiber-
giengen, und Krystallisation nicht hervorzurufen war, so musste
in jedem einzelnen Falle zu einer Fractionirung mit Platinchlorid
geschritten werden. Die aus verschiedenen Darstellungen und
bei verschiedenen Fractionen erhaltenen Chlorplatinate unter-
schieden sich von einander in ihrem dussercn Verhalten beinahe
gar nicht. Sie konnten, ebensowenig wie die in einigen Fallen
dargestellten Goldsalze, in krystallisirtem Zustande nicht er-
halten werden; sie schieden sich vielmehr unter allen Bedin-
gungen als ungemein feine, lichtgelbe, amorphe Niederschlage
ab. Thre Zusammensetzung dagegen schwankte sehr stark,
sowohl was den absoluten C- und Pt-Gehalt betrifft, als auch
was das Platin-Kohlenstoffverhiltniss anbelangt. Die bezliglichen
gefundenen Grenzen sind ftir

Cootl 36889/, bis 39807/, Pt..... 20-92 9/, bis 2273/,
. Pt P
fLU . C‘ cerrte "?‘JET’S* blS :3()—.9 .

Die Zusammensetzung dnderte sich auch dann wenn die
verdinnt alkoholischen Ausziige der Pt-Salze durch Ather ge-
fallt wurden. Durchwegs waren aber die gefundenen C- und
Pt-Zahlen hoher als die jener Acetylkdrper, welche dem ge-
fundenen Pt—C-Verhiltnisse entsprechen wiirden. Diese That-
sache ist, wie eine Berechnung lehrt, nur durch die Annahme
zu erkldren, dass neben einer eventuellen einfachen oder mehr-
fachen Acetylirung noch eine Abspaltung von nicht kohlenstofi-
hiltigen Radicalen, z. B. der Hydroxylgruppe stattgefunden hat
Eine solche condensatorische Reaction wire nicht so unwaht-
scheinlich, doch ist mit einer solchen Annahme der Umstand
schwer in Einklang zu bringen, dass alkoholische Kalilauge
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aus dem Reactionsproduct Cinchotenin leicht zuriickzubilden
vermag.

Welches immer auch der genauere Verlauf dieser Reaction
sein mag, es steht doch fest, dass das Cinchotenin mit Essig-
saureanhydrid nicht unter Bildung eines Triacetylkorpers glatt
reagirt. Es ist wahrscheinlich, dass auch beim Chitenin &hnliche
Verhiltnisse vorliegen, und dass nur zufillig auf ein Triacetyl-
chitenin stimmende Zahlen gefunden wurden.

Einwirkung von Jodwasserstoff.

Chinin, Cinchonin und ihre Isomeren vermégen beim Er-
hitzen mit Jodwasserstoffsdure von 1°7 sp. G. schon bei der
Temperatur des siedenden Wasserbades ein Molekiil JH
additionell, vermuthlich unter Losung einer doppelten Bindung,
aufzunehmen. Auf diese jodhiltigen Basen wirkt Natrium-
carbonat nicht mehr ein, und nur energischer wirkende Agentien
vermogen das Jod zu eliminiren unter Bildung von Isomeren
der urspriinglichen Basen.

Um festzustellen, ob die im Cinchonin vorhandene doppelte
Bindung durch den Oxydationsprocess alterirt wurde, suchte
ich festzustellen, ob und in welcher Weise das Cinchotenin mit
JH reagirt. Zu diesem Behufe erhitzte ich dasselbe durch
2 Stunden mit der zehnfachen Menge entfarbter Jodwasserstoft-
sdure vom specifischen Gewichte 1-7 am Wasserbade, destillirte
hierauf die Sdure im Vacuum ab, wobei nach dem Erkalten eine
aus gelben Nadeln bestehende Krystallisation zuriickblieb. Die-
selbe wurde abgesaugt, in Wasser gelost und mit kduflichem
Natriumbisulfit zu entfdrben versucht, wobei sich rasch in sehr
guter Ausbeute ein aus citronengelben Prismen bestehendes
Préacipitat bildete. Dieses zeigte, aus Wasser umkrystallisirt,
einen constanten Schmelzpunkt von 209—210°, erwies sich
jod- und schwefelsdurehdltig, frei von schwefliger Sdure und
fixen Bestandtheilen, und stellt daher nicht etwa eine Natrium-
sulfit-Doppelverbindung dar. Mit Sodaldsung angerieben, ver-
wandelt es sich sofort in ein weisses Pulver, welches als un-
verandertes Cinchotenin erkannt wurde.

Die gleiche, sehr charakteristische Doppelverbindung
welche ein gemischtes jodwasserstoffschwefelsaures Salz des
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Cinchotenin darstellt, kann direct aus diesem erhalten werden,
wenn man sein salzsaures Salz mit Jodkaliumlésung und hierauf
mit kduflichem Bisulfit versetzt.

Es hat demnach eine Addition von Jodwasserstoff beim
Cinchotenin nicht stattgefunden, und es muss daher die im
Cinchoninmolekiile vorhandene doppelte Bindung durch die
Oxydation geldst worden sein. Ein vollstdndig analoges Ver-
halten zeigt nach v. Bucher das Chitenin, welches mit JH nur
unter Abspaltung des im Chinin und Chitenin vorhandenen
Methoxyls zu reagiren vermag, jedoch kein JH addirt.




