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Zur Kenntniss der dem Cinehonin isomeren 
Basen 

VOU 

V .  C o r d i e r  v .  L S w e n h a u p t .  

Aus dem chemischen Institute der k. k. Universitiit in Graz. 

(Vorgelegt  in der Sitzung am 14, Juli 1898,) 

Nach verschiedenen Untersuchungen geht das Cinchonin 
in isomere Verbindungen fiber, wenn es entweder mit starken 
SS.uren erwS.rmt oder in Halogenwasserstoffadditionsproducte 
verwandelt und aus diesen Halogenwasserstoffs~iure wieder 
abgespalten wird. Zur VervollstS.ndigung unserer Kenntnisse 

habe ich untersucht, ob auch bei Einwirkung yon Bromwasser- 
stoffs~iure auf Cinchonin neben der Addition eine Umlagerung 
stattfindet und ausserdem aus dem Hydrobromcinchonin mit 

verschiedenen Agentien Bromwasserstoffs~.ure wiederum ab- 

gespalten. Ahnliche Versuche sind vor einigen Jahren schon 
von J u n g f l e i s c h  und L ~ g e r  ausgeftihrt worden (Comptes- 

rend., CVI, p. 68). Im Nachstehenden wird sich herausstellen, 
d a s s  ausser den yon den genannten Chemikern unter diesen 
Umst/inden nachgewiesenen Isomeren des Cinchonins noch 
eines gebildet wird, das sie nicht beschreiben, und dass das 

yon ihnen als Apocinchonin (Hesse ,  Ann. der Chem., 205, 
323) aufgefasste Spaltungsproduct im Wesentlichen gleichfalls 
eine yon den bisher beschriebenen Isomeren verschiedene 
Substanz ist. 

600 g saures bromwasserstoffsaures Cinchonin wurden 
in Antheilen yon 300g  mit der zehnfachen Menge Bromwasser- 
stoffs~.ure vom Siedepunkt 126 ~ C. am kochenden Wasserbad 
erhitzt. Die Abscheidung des Additionsproductes beginnt schon 
nach kurzem Erhitzen, ist aber erst nach mehreren Stunden 
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beendet.  Es wurde  .im Ganzen  acht Stunden erw~rmt. AIs 
erste Krystal l isat ion fielen 497 g aus, die zuers t  mit Brom- 
wasserstoffs~iure, dann mit wenig  W a s s e r  g e w a s c h e n  wurden.  
Durch Abdestilliren der Bromwassers toffs / iure  aus  dem Filtrat 

im V a c u u m  wurden  noch drei Krystal l isat ionen gewonnen,  
und zwar  79g, l 14g ,  l13g' ,  endlich 8 0 g  dutch Eindampfen 

der letzten Mutterlauge,  die schon tier dunkel gefg.rbt waren.  
Die erste Krystal l isat ion ist nahezu  reines b romwasse r s to f f saures  
Cinchoninhydrobromid,  denn sie zeigte den theoret ischen Brom- 

gehalt ,  der auch nach dem Umkrysta l l i s i ren sich nicht / inder te .  

I. 0"0986 ggeben direct analysirt O' 1017g'AgBr. 
I I .  0" 1655g nach dem Umkrystallisiren 0" 1715g AgBr. 

Berechnet ffir Gefunden 
CIoH2BN2OBr. 2 H [ 3 r  ~-~"---/"---""----" 
. ~ . . . . . - - - .  / - . . . , . . . _  I .  I I .  

Br . . . . . . . . . .  44"69~}/o 44"22O/o 44'45o/o 

Aus dieser ersten Krystai l isat ion wurde  dutch  L6sen yon 

je 1 0 0 g i n  1400c*n a 500/0 Alkohol und F/illen mit Ammoniak  

das Hydrobromcinchon in  dargestellt ,  und ausschliessl ich mit 

diesem Product  die folgenden Spal tungen ausgefiihrt .  Dieses 
hatte den Schmelzpunk t  185 ~ C. und die Eigenschaftela,  die 

S k r a u p  und K o e n i g s  angegeben  haben. 

Spall;ung mit alkoholiseher Kalilauge. 
Hiezu wurden  in 3 1 95~ 200 g Ka l iumhydroxyd  

gel(Sst, dann 100g- rein gepulvertes  Hydrobromcinchon in  ein- 

ge t ragen und das  Gemisch acht Stunden am Rfickflusskiihler 
erhitzt. Die aus  einer Probe durch W a s s e r  ausgeffdlte Base 
erwies  sich sodann als bromfrei. Der Alkohol wurde  nun auf 
ungef/ihr ~/8 Voium abdestillirt, dann in der Schale noch welter  

e ingeengt  und mit W a s s e r  die Spal tungsproducte  ausgeschieden.  
Das krystal l inisch ausgefa l l ene  Basengemisch  (feucht 100g) 
wurde  mit Alkohol zu einem steifen Brei angerCthrt, mit 1 l 

]i, ther Ctbergossen und zw/51f Stunden s tehen gelassen.  Das 
w~isserige Filtrat wurde eingeengt  bis der Alkobolgeruch ver- 

s cbwunden  war, dann mit Ather ausgeschti t tel t ,  wobei  die 
kleine Menge suspendirter  Base in LSsung ging, und dieser 

Ather mit dem yore in ./~ther schwerl6sl ichen Basengemisch  
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abgesaugten vereinigt, abdestillirt und eingedampft. So resul- 

tirten 50 g in .~ther leicht und 37 oa schwer  15sliche Base. 

Untersuchung der iithersehwerlgslichen Base. 

Die 37 g Base wurden aus ungef/ihr 11/2 l Alkohol um- 

krystallisirt. Dabei fielen lange, feine, oben und unten dach- 

f6rmig zugespitzte Nadeln ohne Krystal lwasser  aus, und durch 

fractionelles Eindampfen der alkoholischen Mutterlauge auf 

das jeweilige halbe Volum wurden mit der ersten, bis auf die 

letzte, fibereinstimmende Krystallisationen erhalten. 

Erste Krystallisation 21 2- (Schmelzpunkt 251-5 ~ C.) (Base A). 
Zweite Krystallisation 4 2- (Schmelzpunkt 250 ~ C.). 
Dritte Krystallisation 5 2- (Schmelzpunkt 245 ~ C.). 
Vierte Krystallisation 3g (Schmelzpunkt 230 ~ C.), sehr unrein (Base B). 

Aus 3 efder  Base A wurde das neutrale Sulfat dargestellt, 

und dieses durch fl'actionirtes Umkrystallisiren in drei Krystalli- 
sationen zerlegt, die durchwegs  in derben, etwas verzerrten 

Prismen ausfielen, die mit der Krystallform des yon H e s s e  

beschriebenen Homocinchonimsulfats  fibereinstimmten, das ich 

zum Vergleich nach seinen Angaben mir darstellte. Das Sulfat 

enth/ilt zwei Molekfile Krystallwasser, wie Cinchonin und 

Homocinchoi~in, und schmilzt bei 199" 5 ~ C. 

0'2012gr Sulfat, zwei Stunden auf lI0 ~ C. erhitzt, gaben 0"0102gr Wasser- 
verlust. 

Berechnet fiir 
(CvaH~N,20)o - . Ho_SO~+2 H.,O Gefunden 

2 H20 . . . . . . .  4" 98o/0 5 �9 06%, 

In gleicher YVeise wurde aus der Base B das neutrale 

Sulfat in drei atffeinanderfolgenden Krystallisationen dargestellt, 

und dabei fiel die erste Krystallisation Sulfat (Schmelzpunkt  

198"5 ~ C.) nicht, wie frfiher, in derben Prismen, sondern als 

feine lange Nadeln aus, die anderen aber wieder in derben 

Krystallen. Die aus den derben Prismen sowohl, wie' aus den 

feinen Nadeln abgeschiedenen Basen stimmen aber in Schmelz- 

punkt, L6slichkeit, die Sulfate selbst in L6slichkeit und Wasser-  

gehalt  0.berein, so dass anzunehmen ist, dass das Salz dimorph 

zu krystallisiren vermag. Die Wasse rbes t immung  der ersten 
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Krystall isation Sulfat der Base B ergab auch zwei Molekiile 

Krystal lwasser .  

0 ' 1 0 3 6 g  Sulfat, zwei Stunden auf 110 ~ C. erhitzt, gaben 0"00522" Wasser- 
verlust. 

Berechnet fiir 

(C19H.~2N,,O),.,. H2SO4-t- 2 H20 Ge funden 

2 H20 . . . . . . .  4" 980/0 5" 010 o 

Die LSs l i chke i t sbes t immungen dieser Sulfate,  n/imtich 
erste und dritte Krystall isation, Sulfat der Base  A und erste 
und dritte Krystall isation,  Sulfat der Base  B, jede e inze lne  
einmal umkrystallisirt,  wurden derart angesetzt ,  dass je 0"5 g 
Sulfat mit 20 c m  3 Wasser  unter 5fterem Umschti t te ln  48 Stunden 
im Thermosta ten  bei 20 ~ C. gehalten wurden,  und ergaben 
folgende Werthe,  nachdem die Rtickstande bei 105 ~ C. ge- 

trocknet waren.  

Erste Krystallisation, Sulfat der Base A. 9 " 9 8 5 8 g  L5sung gaben 0" 1866gr 

Riickstand. VerhRltniss 1 : 52. 
Dritte Krystallisation, Sulfat der Base A. 7"6261g" L5sung gaben 0 ' 1 6 1 9 g  

Rtiekstand. Verh~.ltniss 1 : 47. 
Erste Krystallisation, Sulfat der Base B. 6 " 7 6 0 9 g  L6sung gaben 0 1408g 

R~ekstand. Verhgltniss l :,47. 
Dritte Krystallisation, Sulfat der Base B. 9 '2146g" LSsung gaben 0"1886g" 

Rtiekstand. Verh/iltniss 1 : 48. 

Stickstoffbestimmung der Base A: 

0" 1457g 'Base  gaben 13" I c m  3 N, bei b : 725"5 ram, t ~ 23 ~ C. 

Bereehnet fSr 

C19H22NeO Gefunden 

N . . . . . . . . .  9" 52~ 0 9" 620/o 

Die Drehung der Base A ,  die in einer Mischung  yon z w e i  
Thei len Chloroform und einem Thei l  abso lutem Alkohol ,  bei 
einer Concentrat ion c - -  3 und bei t = 20 ~ C. ausgeffihrt wurde, 
ergab [a]D = + 2 0 9 "  42 ~ (Homoc inchon in ,  p - -  3% , t = 15 ~ C., 
laiD = § 2 0 8 . 9 ~  H e s s e ,  Ann. der Chem., 276, 104). 

Die Base  A enthiilt, wie  alle anderen Krystall isationen, 
kein Krystal lwasser,  und ist nach ihrem Stickstoffgehalt  dem 
Cinchonin isomer. Sie wurde  wiederhol t  aus Alkohol  um- 
krystallisirt und jedesmal  die LSsl ichkeit  im absoluten Alkohol  
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(specifisches Gewicht  0"792 bei 20 ~ C.) bei 20 ~ C. bestimmt. 

Die Versuche  ergaben:  

Nach dem ersten Umkrystallisiren der I~ase: 14'7155g" Li~sung gaben 0" 1024gr 

Rtickstand. Verhiiltnis~s 1 : 142. 

Nach dem zweiten Umkrystallisiren der Base: 14'1740g" L6sung gaben 

0 '  1058g Rtickstand, Verhfiltniss I : 133. 

Nach dem dritten Umkrystallisiren der P, ase : 9"l  130 S" L6sung ~zaben 0"0638ff 

Riickstand. Verh~iltniss 1: 142. 

Um sich weiter  zu vergewissern,  ob diese Base ein 

Individuum ist, wurde aus ungef~hr 4~' mit e twas  riberschrissiger 

SalzsO.ure und Jodka l ium das Dijodhydrat  dargestetlt, dieses 

unter  Zusatz  yon Schwefe lwassers to f fwasser  und Thierkohle  

umkrystallisirt ,  wobei  es dann in sch6nen gelben Prismen, vom 

Schmelzpunk t  238 ~ C. ausfiel. Das Dijodhydrat  ist krystal l -  
wasserfrei.  

o. 1557g" Dij~dhydrat, bei 110 ~ C. getrocknet, gaben 0" 1325g: AgJ. 

Berechnet fur 

CloH2~N20.2 HJ Gefunden 

J . . . . . . . . . .  46'  180 ct 4.~" 98o/0 

Aus dem jodwassers to f f sauren  Salz wurde  nun wieder  die 

Base abgeschieden,  umkrystal l is ir t  (Schmelzpunkt  ~52"5 ~ C.) 

und abermals  die LSslichkeit  im absoluten Alkohol, wie frriher 
bestimmt.  

6" 9115 gr L5sung gaben nach dem Trocknen bei 105 * C. 0 '  0443 g" Riickstand. 

VerhRltniss 1 : 144. 

Daraus  geht  hervor, dass diese Base als einheitl iches 

Product  a n g e s e h e n  werden kann. Die Base zeigt, wie erw/ihnt, 

mit dem Homocinchonin  yon H e s s e  in vielen Stricken Ahnlich- 

keit, ist abe t  mit diesem bes t immt nicht identisch, wie sp/iter 

noch er6rtert wird, und nenne ich sie Tautocinchonin.  

Untersuchung der 5.therleichtliJslichen Base. 

Die 5 0 g  leichtl6sliche Base wurden  derart  untersucht ,  
dass  dieselben mit e twas  mehr  als den berechneten Mengen 

Jodkal ium und SalzsS.ure ins Dijodhydrat  fiberfrihrt wurden,  
das krystallirfisch ausfiel, und beina Umkrysta l l i s i ren aus  der 

I1hemie-Heft Nr. 7 u. 8. 33 
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eben n6thigen Menge \.Vasser in sch6nen,  gelben, pr ismat ischen 

Krystal len anschoss  (Schmelzpunkt  2 0 3 - - 2 0 6  ~ C.). 

Die Mutter laugen yon umkrystal l is i r ten oder dargestell ten 

Dijodhydraten wurden  sys temat i sch  mit Nat ronlauge  zersetzt,  

ausgeLithert, die dabei sich eventuell  abscheidenden,  schwerer  

1/3s!ichen Basen v o n d e r  titherischen L6sung  getrennt  und der 

Rtickstand yon dieser wieder  mit Jodkal ium und Salzs~iure in 

das  Di jodhydrat  tibergeft'lhi't. Als die Jodhydra te  nicht mehr 

krystall isiren wg)llten, wurden  die Basen in das neutrale  Chlor- 

hydrat,  und die nicht mehr  krysta l l i s i renden Mutterlauge~n yon 

diesen in das Chlorz inkdoppelsa lz  verwandelt .  So erhielt ich: 

1. Dutch sys temat i sche  DurchK'lhrung dieser Operat ionen,  

54-5  2 eines Di jodhydrates  in feuriggelben grossen  Prismen, 

in ft'mf Fractionen,  yon denen jede einzelne umkrystal l is i r t  den 

Schmelzpunk t  zwischen 2 0 3 - - 2 0 6  ~ C. zeigte, und mit Ammoniak  

zerse tz t  und ausgeS.thert, Basen in kurzen,  d erben, schwach  

gelb gefS.rbten Pl'i.~men ausfallen l iessen (ira Ganzen  2 5 g  Base), 

die alle den Schmelzpunk t  des ~.-Isocinchonins mit 125 ~ C., 

allerdings yon 1 2 4 " 5 - - 1 2 5 " 5  ~ variirend zeigten, der auch nach 

dem nochmal igen lJberf0hren ins Di jodhydrat  und Abscheiden 

der Base, constant  blieb. (F~r ~-Isocinchonin,  Schmelzpunk t  

125- -127  ~ C o m s t 6 c k u n d K o e n i g s ,  126 ~ H e s s e ,  130 ~ J u n g -  

f l e i s c h  und L ~ g e r . ) D i e  re ins teFract ion  davon ze ig te inAlkohol -  

Chloroformgemisch  bei c - - - 3 ,  t ~ 20 ~ C., einen specif ischen 

Ablenkungswinkel  [~]D --~ + 4 8 " 2 7  ~ �9 (Ftir ~ - I s o c i n c h o n i n  

[~]D --- + 5 1  "6 ~ , bei P ---- 3% , t - -  15 ~ in absolutem Alkohol. 

H e s s e  laiD--- + 5 3 " 2 2  ~ bei p - - -  1~ und [~]D: -I-50 .30 , 

bei p~0"5(V,~ .  J u n g f l e i s c h  und L d g e r ,  Ann. der 12hem., 

276, 93.) Nach diesen Angaben  kann  kein Zweifel sein, dass  

bei dieser Spal tung als hauptst ichlichste 5.therleichtl6sliche 
Base m-Isocinchonin entste.ht. Nebenbei  fand ich noch drei 

verschiedene  Basen in ger ingerer  Menge, die theils schon beim 
AusLithern von zersetzten Jodhydra tmut te r l augen  ausfielen, 

theils abe t  in den letzten Mutter laugen der Zer legung enthalten 

waren,  welch '  letztere eben durch das Chlorhydrat  respective 

Chlorz inkdoppelsa lz  isolirt werden mussten.  
2. Die Base, die beim Zer legen und Aus~thern der Jod- 

hydra tmut ter laugen,  als in Ather schwer  16slich, ausfiel (6g), 
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dutch Umkrys ta l l i s i ren  aus  Alkohol gereinigt,  zeigte den con- 

s tanten Schmelzpunk t  216 ~ C., und das DrehungsvermiSgen 

[q'JD : -+ -167"4~ bei p ---- 30/0, t : 20 ~ C. in absolu tem 

Alkobol, also die Eigenschaften,  die H e s s e  ffir sein Apoiso- 

cincbonin angibt. 

3. Die Base, die aus  den 2 g Chlorhydrat  der letzten 

Jodhydra tmut t e r l augen  (Schmelzpunkt  desselben 213 ~ c.), im 

Ganzen  1 g, erhalten wurde und die nach dem Umkrysta l l i s i ren 

aus  A_ther den Schmelzpunk t  144 ~ C. zeigte, ist identisch mit 

einem ~therleichtl/3slichen Spa l tungsproduc t  der Silbernitrat- 

spaltung, das  sptiter besprochen  wird und wahrscheinl ich  das 
8-Cincbonin yon J u n g f l e i s c h  und L d g e r  ist. 

4. Aus dem Chlorz inkdoppelsa lz  wurden schliessl ich 1 3 g  

einer Base mit dem cons tan ten  Schmelzpunk t  151"5- -152  ~ C. 

isolirt, die mit einer Base, bei der Si lberni t ra tspal tung in 

grOsserer Menge gewonnen ,  in Schmelzpunkt ,  Krystal l form 

(lange Nadeln), L6sl ichkeit  in Alkohol und Ather, Krystall-  

wasse rgeha l t  des Chlorhydrats  gut, im specifischen Rotations- 

vermOgen ziemlich flbereinstimmt. Dieses land ich bier bei 

iv = 1~ t = 20 ~ C., in absolu tem Alkohol [~.]~ - -  -4-66"99 ~ 

Das Chlorhydrat  ist ebenfalls krystal lwasserfl 'e i .  

0" 1703g Chlorhydrat, bei 105 ~ getrocknet, gaben 0'0731 g AgCI. 

Berechnet fiir 
C19Ho,,N~O. HC1 Gefunden 

C1 . . . . . . . . .  10"74o./0 10.59o'. 

Da nun das Rotat ionsvermSgen,  der Schmelzpunk t  und 

das Fehlen yon Krys ta l lwasse r  im Chlorhydrat  meiner  Base, 

welch '  letzteres ich bei 100 ~ C. im luftleeren und lufterffillten 

Raum constatirte,  mit den diesbezfigl ichen Angaben  yon J u n g -  

f l e i s c h u n d  L ~ g e r  fiber das ~-Cinchonin, mit d e m i c h  meine 

Base identisch vermuthete ,  gar  nicht und auch mit keinem 

bisher bekann ten  I someren  des Cinchonins fibereinstimmt, mit 
der erwtihnten Base yon der Si lberni t ra tspal tung aber  so grosse  

Ahnlichkeit  zeigt, so wtiren beide Basen als identisch und 

als ein neues  l someres  des Cinchonins,  das ich, wie sp/i.ter 
erw/ihnt wird, >Cinchonin  nenne, anzusehen .  (Ffir 8-Cinchonin 

Schmelzpunk t  150 ~ C., [ ~ ] o - -  -+-125"2 ~ b e i p =  1~ t - -  17 ~ C. 

33* 
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in absolu tem Alkohol, 8-Cinchoninchlorhydrat  enthf.lt 1"5 Mole- 

ktile Krystal lwasser .  J u n g f l e i s c h  und L 6 g e r ,  Comptes-rend. ,  

CXVIII, 29--32 . )  

Spaltung mit alkoholisoher SilbernitratlSsung. 
Zu dieser Spal tung wurden  100g Cinchoninhydrobromid  

derselben Krystall isation,  wie bei der Kalispal tung,  verwendet ,  

diese mit 5 l Alkohol t ibergossen,  nach eingetretener  LSsung 

4 7 g  Silbernitrat zugese tz t  und am Riickflussk~hIer  l l/e Stunden 

gekocht.  Danach zeigte eine filtrirte Probe keine Bromreact ion 

mehr;  daher  wurde das t ibersch/issige Silber mit t,:ochsalz- 

15sung ausgef/illt, vom Halogensi lber  abfiltrirt, der Alkohol bis 

auf  1 l abdestillirt und dann noch am W a s s e r b a d  eingeengt.  

Aus dieser LSsung de rNi t r a t e  wurde nun mit Nat ron lauge  das 

Basengemisch  vollst~indig ausgefitllt und so wie bei der Kali- 

spal tung die/ i therleicht-  von der schwerlSsl ichen Base getrennt.  

Die Ausbeute  an i i therschwerlSslicher Base war  41 g, die der 

leichtlSslichen 56 g, also fast so, wie bei der Kalispaltung. 

Untersuchung der ~itherschwerl6slichen Base. 

Der Gang derselben ist im Wesent l ichen derselbe, wie bei 

der Base der Kalispaltung. Dutch success ives  Umkrysta l l i s i ren  

aus Alkohol erhielt ich, ausser  der letzten, unreinen Rohbase,  

vier Krystal l isat ionen,  die untere inander  sowohl,  wie auch mit 

der Base der Kal ispal tung grosse  Pi_hnlichkeit aufwiesen,  so im 

Schmelzpunkt  und in der Krystal l form (ebenfalls dachfSrmig 

zulaufende Prismen). Die aufeinanderfolgenden Krystal l isa-  

t ionen I (Base A), 2, 3 und 4 (15g,  6g,  4 g  trod 3 ~ )  bat ten die 

Schmelzpunk te  251'5 ~ , 250 ~ , 249 ~ und 249 ~ C. 
So wie bei der Kal ispal tung wurden auch hier 3 g  der 

Base A ins neutrale Sulfat verwandelt ,  dieses fractionirt  um-  

krystallisirt,  wobei  ich, wie frt'lher, derbe Prismen als Krystal l-  
form beobachtete,  die auch einen Krys ta l lwassergeha l t  yon 

2 Molektilen zeigten. 

0" 1669g Sulfat verloren bei 110 ~ C., dutch zwei Stunden getrocknet, 0"0080g 
Wasser. 

Berechnet fiir 
(CI~3H~.,NoO)e. H~SO4-I-2 H20 Gefunden 

2 H,O . . . . . . .  4' 98'~/o 4" 790/o 
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D ie se s  Sul fa t  w u r d e  nun  behu f s  L 6 s l i c h k e i t s b e s t i m m u n g  

n o c h m a l s  a u s  h e i s s e m  W a s s e r  u m k r y s t a l l i s i r t  u n d  fiel dabe i ,  

w ie  d a s j e n i g e  de r  Base  B der  K a l i s p a l t u n g ,  in fe inen  l a n g e n  

N a d e l n  aus ,  die, w ie  j ene ,  s c h i m m e l p i l z a r t i g  a n g e o r d n e t  w a r e n .  

E ine  w e i t e r e  K r y s t a l l i s a t i o n  yon  d i e s e m  Su l fa t  ze ig te  abe r  

w i e d e r  den  d e r b k r y s t a l l i n i s c h e n  H a b i t u s .  E ine  K r y s t a l l w a s s e r -  

b e s t i m m u n g  von den  fe inen  N a d e l n  e rgab ,  wie  bei  den  d e r b e n  

P r i s m e n ,  2 Molek t i l e  K r y s t a l l w a s s e r .  

o'  1749g Sulfat gaben, bei 110 ~ C. getrocknet, 0 '0092g Wasser ab. 

Berechnet fiir 
(C 19H2~N20)2. H2SOt+2 It20 Gefunden 

2 H.,O . . . . . . .  4" 980/o 5" 250/o 

Von  drei  a u f e i n a n d e r f o l g e n d e n  K r y s t a l l i s a t i o n e n  des  Sul -  

fa tes  de r  Base  A w u r d e  die  L 6 s l i c h k e i t  in W a s s e r  be i  20 ~ C. 

b e s t i m m t .  

Erste Krystallisation, Sulfat (Schmelzpunkt t99 ~ C.). 7"7519g LSsung gaben 
0" 1479g r Riickstand. Verh~.ltniss 1 : 51. 

Zweite Krystallisation, Sulfat (Schmelzpunkt 198 ~ C.). 9" 5516 g Ltlsung gaben 
0" 1906 g" Riickstand. VerhKltniss 1 : 49. 

Dritte Krystallisation, Sulfat (Schmelzpunkt 199' 5 ~ C.). 9' 0538 g L6sung gaben 
0" 1968 g Rtickstand. Verh~iltniss 1 : 45. 

D e m n a c h  s t i m m e n  die  L 6 s l i c h k e i t s v e r h i i l t n i s s e  de r  ein-  

z e lnen  K r y s t a l l i s a t i o n e n  u n t e r e i n a n d e r  u n d  mit  d e n e n  der  

Su l fa t e  y o n  de r  K a l i s p a l t u n g  gu t  t ibere in .  

Die D r e h u n g  de r  Base  A in A l k o h o l - C h l o r o f o r m g e m i s c h  

bei  c ~ 3 ,  l z 2 0  ~ C. g a b  d i e se lben  W e r t h e  w ie  die  de r  Base  A 

yon  de r  K a l i s p a l t u n g ,  n i iml ich  [~]D ~ + 2 0 8 "  7 ~ Diese lbe  121ber- 

e i n s t i m m u n g  ze ig te  a u c h  die  L 6 s l i c h k e i t  in a b s o l u t e m  Alkoho l .  

12.5736 ~r L6sung gaben 0' 1231g" t~ei 105 ~ getrockneten Riiekstand. Ver- 
h/iltniss 1: 143. 

Die Iden t i t~ t  z w i s c h e n  den  B a s e n  der  b e i d e n  S p a l t u n g e n  

mi t  Kal i  u n d  S i t b e r n i t r a t  ist  d a h e r  s icher .  

Um z u  cons t a t i r en ,  ob d i e se  Base  n i ch t  doch  ein G e m i s c h  

ist, w u r d e  aus  4 g  de r  Base  A d a s  n e u t r a l e  C h l o r h y d r a t  

da rges te l l t ,  d i e se s  u m k r y s t a l l i s i r t ,  d ie  Base  d a r a u s  w i e d e r  

a b g e s c h i e d e n  und  nach  d e m  U m k r y s t a l l i s i r e n  d e r s e l b e n  d ie  



47~0 V. Cordier v. L6wenhaupt,  

Constanz des Schmelzpunktes  (Schmelzpunkt  wie frtiher 

252" 5 ~ C.) und des L6slichkeitsverh/iltnisses festgestellt. 

9"0761 g" L6sung gaben 0"0627 g getrockneten Rtickstand. Verh/iltniss 1: 144. 

Ebenso wurde aus der Mutterlauge des dargestellten Chlor- 

hydrats  die Base abgeschieden, umkrystallisirt (Schmelzpunkt  

252 ~ und die L6slichkeit bestimmt. 

8' 9479 g- L6sung gaben 0" 0625,~ trockenen Riickstand. Verhiiltniss 1 : 142. 

Daraus ergibt sich unzweifelhaft, dass die Base ein Indivi- 

duum ist, und aus der .Ahnlichkeit in Schmelzpunkt,  Drehungs- 

verm/3gen, U3slichkeit der Basen und Sulfate folgt ebenso 

unzweideut ig  die IdentitS.t zwischen den Basen der beiden 

Spaltungen. 

Um festzustellen, inwieweit diese Base mit Cinchonin und 

dem yon H e s s e  beschriebenen Homocinchonin gthnlich ist, 

babe ich letzteres nach den Angaben yon H e s s e  genau dar- 

gestellt und ersteres aus sorgfS.ltig gereinigtem Cinchonin- 

bisulfat abgeschieden. 

Ich fand ftir p = 3~ l - -  20 ~ C. in Alkohol-Chloroform- 

gemisch bei Cinchonin [~.]D = + 2 3 5 ' 5  ~ ( H e s s e  234"4 ~ bei 

17~ und die L6slichkeit des sogenannten neutralen Cinchonin 

sulfats in Wasse r  bei 20 ~ C. mit 1 :74  und die L/Sslichkeit des 

freien, mehrfach aus Alkohol krystallisirten Cinchonins in 

Alkohol bei 20 ~ C. mit 1:111, respective 1 : 118, wodurch  die 

Verschiedenheit  mit Cinchonin erwiesen ist. Den Schmelzpunkt  

fand ich uncorrigirt bei 255" 5 ~ C. 

Beim Homocinchonin fand ich [=]z) unte[ den beim Cin- 

chonin angegebenen Verh/iltnissen mit + 2 0 7 ' 3  ~ ( H e s s e  bei 

15 ~ [e]v = + 2 0 8 " 9 ~  also nahezu so hoch, wie bei meiner 

Base. [)ie L/Sslichkeit des Sulfats und des freien Homocincho-  

nins, die bisher nieht bestimmt worden sind, zeigten abet  

bedeutende Abweichungen.  Beim Sulfat fand ich die LOslichkeit 

bei 20 ~ in Wasse r  1 : 66, und bei einer zweiten Darstellung, bei 

welcher es in drei aufeinanderfolgenden Krystallisationen zur 

Untersuchung kam, 1:67, 1: 69, 1 : 68. 
Das freie Homocinchonin,  von zwei verschiedenen Dar- 

stellungen s tammend und wiederholt aus Alkohol krystallisirt, 

1/Sste sich in absolutem Alkohol bei 20 ~ im Verh~iltniss 1:115, 
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1 : 113, respective 1 : 112 und 1:113. Der Schmelzpunkt  lag bei 

252 ~ C. 
Daraus geht  unzweideut ig  hervor, dass die Basen yon 

den beiden Spal tungen in Schmelzpunkt ,  DrehungsvermSgen,  
Krystal lwassergehal t  der Sulfate, Krystallform der Basen wohl 
mit dem Homocinchonin  yon H e s s e  iibereinstimmen, ila der 

LOslichkeit der Sulfate sowohl, ,,vie der fl'eien Basen dagegen 

so grosse Verschiedenheiten bestehen, dass eine Identit~tt atts- 
geschlossen ist. Da sich fiberdies die Basexa als einheitlich 

erwiesen haben, mtissen sie als ein neues Isomeres des Cin- 
chonins aufgefasst  werden,  und benenne ich sie, wie schon 

erw~ihnt, Tautoci i lchonin.  

Untersuchung der 5.therleichtl6slichen Base. 

Ebenso wie bei der leichtl6slichen Base der Kalispaltu~g 
wurden  auch hier die 5 6 g  syrup6s  zurt ickgebliebener  Base 

ins Dijodhydrat  verwandelt ,  dieses unter  denselben Vorsichts- 
massregeln umkrystallisirt ,  die erhaltenen Mutterlaugen zersetzt  
und ausge/ithert, die in Ather schwer  15slichen Basen abfiltrirt 

und die Rftckstgtnde der /itherischen LSsungen yon Neuem in 
das Dijodhydrat  tibergeftihrt. Wenn diese nicht krystallisiren 
wollte.n, sondern als O1 ausfielen, wurde O1 und wa.sserige 

Schicht getrennt  behandelt.  Die erste Abscheidung yon Dijod- 
hydrat  war  nicht geringer wie bei der Kalispaltung, abet" zum 

grSssten "l'heil 51ig. In heissem Wasser  gelSst schied sie eine 
Krystall isation ~.- lsocinchonindi jodhydrat  ab, die abet viel 

geringer war als bei der Kalispaltung. Dabei schied sich aus 
den ersten Mutterlaugen beim Zersetzen mit Kalilauge auch 
sehr viel einer in ]4ther relativ schwer  15slichen Base \ 'om 

Schmelzpunkt  151--152 ~ aus. Die r0.cksta.ndige Mutterlauge 
derselben gab anf/inglich wieder  ~-Isocinchoninsalz. sp~ter aber 
in Wasse r  ,ziel leichter 15sli~he Krystallisationen, die das Dijod- 
hydrat  der Base vom Schmelzpunkt  145 ~ sind, welche in viel 
geringerer Menge auch schon bei der Kalispaltung beobachtet  
wurde. Durch diese ziemlich mflhevolle Fract ionirung konnte 
ich bis auf einen kleinen Rest die ganze 5_therlSsliche Rohbase 
in die drei genannten Bestandtheile aufspalte~:. 
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Es wurden erhalten im Ganzen  2.3g ~- lsocinchoninjod-  

hydrat,  entsprechend 1 0 " 5 g  freier Base, 10 2 Base vom 

Schmelzpunkt  145 ~ C. und 2 3 ~ B a s e  yore Schmelzpunk t  150 
bis 152 ~ C. 

~ . - I s o c i n c h o n i n .  

Das Jodhydra t  zeigte die charakter is t ischen sattgelben, 

grossen Prismen, die in kal tem Wasse r  ~.usserst schwer,  in 

heissem aber  viel leichter 16slich sind und zwischen 205 und 

206 ~ schmelzen.  

0 '  1970~  Dijodhydrat ,  bei 105 ~ getrocknet ,  gaben  0 '  1674g  AgJ.  

Bere~hnet  fiJr 

C~.~H2~N~O. 2 HJ Gefunden 

J . . . . . . . . . .  46 '  18 ~ ~ 45"96%~ 

Daraus  die Base mit Ammoniak  abgeschieden und aus 

_A.ther auskrystal l is i ren gelassen,  zeigte dieselbe derbprisma- 

tische Krystallform, einen Schmelzpunk t  125"5 ~ C. und ein 

Drehungsverm6gen  yon [~.]t~ - -  + 4 9 "  7 ~ bei c - -  3, t m 20 ~ C. in 

Alkohol-Chloroformgemisch,  ( H e s s e  land ftir ~.-Isocinchonin 

[~]D--- + 5 1 " 6  ~ bei i v -  3~ l - -  15 ~ C. in absolu tem Alkohol.) 

~ - C i n c h o n i n .  

Die 13g  Base aus den letzten Dijodhydraten ( zusammen  

2 7 g )  mit dem Schmelzpunk t  145 ~ C. war  mit der Base vom 

gleichen Schmelzpunk t  der Kalispaltun a in der Krystal l form 

(lange feine Nadeln) t ibereinst immend und zeigte, wie das 

~-Cinchonin yon J u n g f l e i s c h  und L ~ g e r ,  die Eigenthfim- 

lichkeit, wenn  sie einmal aus  Ather auskrysta l l i s i r t  war, sich 

in diesem L6sungsmit te l  schwier iger  wieder  zu 16sen. Sie ist 

aller Wahrsche in l ichke i t  nach nichts Anderes  als ~-Cinchonin, 
wenn ich auch die Eigenschaf ten  e twas abweichend  von der 

Beschre ibung fand, die J u n g f l e i s ~ h  und L ~ g e r  geben.  

Wiederhol t  aus  heissem A_ther krystallisirt ,  zeigte die Base 

den constanten Schmelzpunk t  yon 144 ~ C. und gab bei iv--= 1~ 
t - -  20 ~ C. in 98~ einen Winkel,  der [~]D-~ + 139" 33 ~ 
entsprach (~-Cinchonin [~]D-~ + 125" 2 ~ bei iv - -  1 ~ t - -  17 o C. 

und Schmelzpunkt  150 ~ C.). 
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Das neu t r a l e  Ch lo rhydra t  krys ta l l i s i r t  in Pr i smen ,  schmi lz t  

bei  212"5  ~ C. u n d  verl ier t  bei  105 ~ u n d  end l ich  bei 110 ~ C. im 

V a c u u m  bloss ein Molektil  Krys ta l twasse r .  Dabei  k o n n t e  ich 

wede r  bei d ieser  Base, noch  bei der yon  der K a l i s p a l t u n g  die 

yon J u n g f l e i s c h  rind L d g e r  ltir das ~ -C inchon inch lo rhydra t ,  

das 11/2 Molekii le  K r y s t a l l w a s s e r  enth~ilt, als cha rak te r i s t i sch  

a n g e g e b e n e  Ge lb f i i rbung  bei 1 10 ~ C. im V a c u u m  beobach ten .  

o. 1970g Chlorhydrat verloten bei 105 ~ 0' 1006 ff und" dann bei 1 I0 ~ C. im luft- 
leeren Raume noch 0'0002g, im Ganzen also 0"0108ff Wasser. 

Berechnet fib" 
C1~H.,0N~O. HGI-F H,20 Gefunden 

H,,O 5' 16c~ 5" 380ro 

Im Ch lo rhyd ra t  de r se lben  Base  von der K a l i s p a l t u n g  fand 

ich a u c h  n u r  ein Molekti l  K r y s t a l l w a s s e r  

o' 1874s Chlorhydrat gaben bei 1 I0 ~ 0 '0100g Wasser ab. 

Berechnet fiir 
C19H0~NeO. HCI-I-HoO Gefunden 

HoO . . . . . . . .  5" 16o/0 5) " 31o, o 

a - C i n c h o n i n .  

Beim Ze r se t zen  u n d  Aus t t the rn  der  e rs ten  M u t t e r l a u g e n  

yon  a - I s o c i n c h o n i n d i j o d h y d r a t  s ch ieden  sich, wie  e rw~hnt ,  23g- 

e iner  Base  aus,  die e inen  mit  dem des 3 -C inchon in  von  J u n g -  

f l e i s c h  u n d  L 6 g e r  auf fa l lend  t i b e r e i n s t i m m e n d e n  Schmelz -  

p u n k t  yon  1 5 0 - - 1 5 2  ~ C. hat. Sie ist in Alkohol  ~.usserst leicht, 

in J~ther s chwie r ige r  16slich. Aus  le tz te rem L 0 s u n g s m i t t e l  frac- 

t ionir t  umkrys ta l l i s i r t ,  b i ldet  sie feine l ange  Nadeln ,  wie es 

J u n g f l e i s c h  auch  for se ine  Base  angib t .  Die r e ins t en  

F r a c t i o n e n  ze ig ten  den  c o n s t a n t e n  S c h m e l z p u n k t  152 ~ , der 

n iedr igs te ,  der b e o b a c h t e t  wurde ,  wa r  149 ~ . Die Base  ist 

d e m n a c h  e inhei t l ich .  Sie ist frei von  Krys ta l lwasse r .  

0"1910ffbei 105 ~ getroekneter Base gaben 0"5418ffCOo und 0"1314g HoO. 

Berechnet fiir 
CmH2oN,_)O Gefunden 

C . . . . . . . . .  77" 550/. 77" 38~ 
H . . . . .  �9 . . . .  7 '  4 8  7 "  6 2  
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Das neutrale Chlorhydrat  krystallisirt in dicken Prismen 
und ist zum Unterschied yon ~-Cinchoninchlorhydrat  krystall- 
wasserfrei.  

0" 1577g" t rockenes Chlorhydra t  gaben  0 " 0 6 8 3 g ' A g C l .  

gerechne t  fiir 

CII~H2~N20. HC1 Gefunden 

CI . . . . . . .  ' . .  10"74%) 10"63~ 

Ein ganz betriichtlicher Unterschied gegen das 3-Cinchonin 
ist im Drehungsverm0gen,  sowohl bei der freien Base, als auch 
beina sauren Chlorhydrat,  zu bemerken. 

Base (Sehmelzpunkt  149"5~ [~.]D--=--+58"334~ bei / . ~ 1 o ~ ) ,  l ~ 2 0  ~ in 

98o~ Alkohol. 

Base (SchmeIzpunkt  152~ [ ~ . J / ~  + - ) 7 ' 6 4  ~ bei p ~ 1" m l ~  20% in 980:' o 

Alkohol. 

~-Cinchonin (Schmelzpunkt  150 ~ ) [~, . ]D~---+152'2~ bei p =  10o , t ~  17% 

in 97% Alkohol. (Nach J u n g f l e i s c h  und L d g e r . )  

Sautes  Chlorhydra t  aus  der ersten Krystal l isat ion Base, laiD ~ + 9 7 " 4 7 %  bei 

c = 1, t ~ 20 ~ (auf freie Base bezogen).  

Saures  Chlorhydra t  aus  der ersten Krysta l l isa t ion Base, [a]D ~ + 7 8 '  06% bei 

c ~ 1, l ----- 20 ~ (auf wasserfre ies  Chlorhydra t  bezogen) .  

~-Cinchonin,  2HCI. [a]D-~-+176"9 ~ . (Nach J u n g f l e i s c h  und L ~ g e r . )  

Aus dem Angefiihrten geht  hervor, dass, wenn auch meine 
Base im Schmelzpunkt  mit~ dem ~-Cinchonin des J u n g f l e i s c h  
und L ~ g e r  fibereinstimmt, sie sich yon diesem im Rotations- 
vermSgen, Krystal lwassergehal t  des neutralen Chlorhydrats  so 
bedeutend unters'cheidet, dass sie mit diesem doch nicht als 
identisch erld~irt werden kann. Ich benenne dieses neue Isomere 

~-Cinchonin. 
Die Restlltate der beiden Spaltungen ku,'z zusammen-  

fassend, ergibt sich Folgendes:  
Die Mengenverhtiltnisse der titherleicht- und schwer-  

t/Sslichen Basen sind in beiden Fiillen fast dieselben. 
Die gttherschwerl6slichen Basen, das Tautocinchonin,  sind 

identisch, dem Homocinchonin zwar/ ihnl ich,  yon diesem abet  

bestimmt verschieden. 
Die /itherleichtl6slichen Basen sind ~-Isocinchonin, Apo- 

isocinchonin, m6glicherweise 8-Cinchonin und eine neue Base 
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yore Schmelzpunkt  152 ~ C., des ~-Cinchonin. Die Mengen- 

verh/iltnisse der einzelnen sind aber in beiden l~'/tllen keineswegs 

die gleichen. WS.hrend bei der Kalispaltung e- Isoc inchonin  
(25g)  vorherrscht,  s -Cinchonin  mit 13g, Apoisocinchonin mit 

6g' und ~-Cinchonin mit l g v e r t r e t e n  sind, ist bei der Silber- 
ni tratspaltung ~-Cinchonin t iberwiegend (23g), 8-Cinchonin 

auch in h6herem Maasse (13,r gebildet werden, a-Isocinchonin 

( 1 0 ' 5 g )  am wenigsten und Apoisocinchonin gar nicht ent- 
standen. 

Spaltung mit Wasser. 

L i p p m a n n  und 15 ' le issner  (MonatsheRe, 14, 371) lnaben 

dutch Erhitzen der additionellen Verbindung yon Cinchonin 
und Jodwasserstoffs/ iure neben ~-Isocinchonin und regenerirtem 

Cinchonin eine dem Cinchonin isomere Base erhalten, die sie 
Pseudocinchonin  oder  Allocinchonin nan?ten,  und welche in 
manchen Punkten Ahnlichkeit  mit dem Apoisocinchonin yon 

H e s s e  hat. Um unter  ganz analogen Verh/iltnissen zu arbeiten, 

wurden 1 Theil  Hydrobromcinchonin  mit 17"3 Theilen Wasse r  
und 0 ' 8  c**~ ~ BromwasserstoffsO.ure vom specifischen Gewicht 

1"48 durch 6 Stunden auf 140 - -150  ~ erhitzt. Der Inhalt der 
R/Shren, der eine klare, etwas braun gef~rbte l./Sstlng war, wurde 
mit Natronlauge zersetz t  und mit .~ther extrahirt, wodurch bei 

17~  einer in Ather schwer  16slichen, yon 7 g  einer it? ~Ather 
leicht 1/Sslichen Base getrennt  wurden. Beim Vertreiben des 
J~thers blieb die leichtl6sliche Base als Syrup zurtick, w/thrend 

die schwerl/%liche Base krystall inisches Aussehen hatte. 

Athersehwerl6sliehe Base. 

Diese wurde ins neutrale Sulfat verwandelt ,  die erste 
Krystallisation Sulfat (Sulfat A), die ich in langen dfinnen 

Nadeln erhielt (7g), in vier Fract ionen zerlegt und aus der 
ersten Mutterlauge zwei weitere Krystal l isat ionen (Sulfat B 
und C) ertmlten. 

Die aus den einzelnen Fract ionen des Sulfats A abgeschie- 
denen Base? schmolzen,  aus Alkohol umkrystallisirt,  ziemlich 
gleich, und zwar bei 215, 218 und 222 ~ C., die aus den Sulfate? B 
und C abgeschiedenen aber viel h6her, bei 231, respective 242 ~ 
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Demnach  wurden  die aus A erhaltenen Fract ionen wieder  ver- 

einigt und weiter  durch Umkrystal l is i ren gereinigt, und die 

Fract ion C ft'tr sich umkrystall isir t .  Die Fract ionen A gaben 

hiebei lange, sehr weiche Krystallf~iden, die Fraction C ziemlich 

dicke, dem Cinchonin ~hnliche Prismen. Die aus A abgeschie-  

dene Base schmolz  bei 219 ~ die aus C erhaltenen Fract ionen 

gaben  Basen vom Schmelzpunk t  245"5, respective 247 ~ C. Das 

Sulfat A verlor, sehr rasch abgepress t  und dann bei 110 ~ 

getrocknet ,  4"94~/0 Wasser ,  nach wiederhol tem Pressen aber  

nichts mehr;  es ist also krystal lwasserfrei  oder  es verwit ter t  

ausserordent l ich leicht. 

0" 1776g" Sulfat, bei 110 ~ getrocknet,  gaben 0"0602g" BaSO 4. 

Die 

Berechnet ftir 

(C19H22N20)2 �9 H2 SO~t 

H~SO 4 . . . . . .  14" 18ojo 

LSsl ichkei tsversuche mit dem 

Gefunden 

14' 08O/o 

Sulfat A und C in 

W a s s e r  von 20 ~ C. wurden  derart  ausgeftihrt ,  dass  nach 48- 

st t indigem Stehen im The rmos t a t en  bloss  die H~ilfte abfiltrirt 

wurde,  die andere  H/ilfte der LSsung  abet  noch 24 Stunden im 

W a s s e r b a d e  belassen wurde. 

Sulfat A, nach 48 Stunden. 9 '7157g" LSsung gaben 0 " 0 9 4 0 g  Riickstand. 
Verh/iltniss 1 : 102. 

Sulfat A, nach 72 Stunden. 5 " 4 5 5 9 g  L6sung gaben 0 " 0 5 2 9 g  Rtickstand. 
Verhg_ltniss 1 : 102. 

Sulfat C, nach 48 Stunden. 8"0304g" L6sung gaben 0 ' 1 9 8 6 g  Rtiekstand. 

Verhiiltniss 1 : 39. 
Sulfat C, nach 72 Stunden. 5 '6626ef  LSsung gaben 0"1362g" Riickstand. 

Verhiiltniss i : 40. 

Die aus  den Sulfaten A und C in Freiheit  gesetz ten  Basen 

unterscheiden  sich auch durch die LSslichkeit  in absolu tem 
Alkohol. 

Base aus dem Sulfat A. 5"1346g" L6sung gaben 0" 1528g" Rtickstand. Ver- 

hiiltniss 1 : 32. 
Base aus dem Sulfat C. 7 '7234gr  LSsung gaben 0 " 7 5 8 g  Riickstand. Ver- 

h/iltniss 1 : 101. 

Die Drehung  der Base aus  C konnte wegen  Subs tanz-  
mangel  nicht ausgeff ihr t  werden.  Die Base aus  A zeigte in 
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Alkohot-Chloroform bei y - - 3 " / 0 ,  t - - 2 0  ~ C., [<z]D ~-- 4..179"6~ 

in absolu tem Alkohol bei p ~  2"5~ , t ~ 2 0  ~ , [~ ]D= 4- 168"7~ 
(Apoisocinchonin,  Schmelzpunk t  216 ~ C., [ ~ . ] ~ - 4 - 1 6 6 " 8  ~ bei 

p z 3O/o, t - -  15 ~ C., H e s s e ) .  

Demnach  ist mit grosser  \Vahrscheinl ichkei t  anzunehmen ,  

dass  A mit Apoisocinchonin H e s s e ' s ,  vielleicht auch mit dem 

Allocinchonin von F l e i s s n e r  und L i p p m a n n  identisch ist; 

die Natur  der Base aus  dem Sulfat C kann mit Sicherheit nicht 

bes t immt  werden,  mOglicherweise ist sie nicht gallz reines 

Pseudocinchonin  yon H e s s e  (Ann. der Chem., 276, 106.) 

_&therleichtlOsliche Base. 

Die 12Iberf/_ihrung dieser in das neutrale Chlorhydrat ,  sowie 

in das Dijodhydrat  ftihrte trotz umstS.ndlicher Fract ionirung 

nicht zu krystal l is i renden Producten. Es  zeigte sich aber, dass  

die wieder  in Freiheit  gese tz te  und in Ather gelOste Base bei 

freiwilligem Verdunsten des ,A_thers aufeinanderfolgerade Kry- 

stall isationen gab, die .~ther in der K~ilte nicht leicht, in der 

Hitze ganz  erheblich 10st, da raus  umkrysta l l i s i r t  den constanten 

Schmelzpunk t  yon 145 ~ C. zeigte und ebenso in langen Nadeln 

krystallisirte,  wie die Base yore gleichen Schmelzpunk t  der 

Silberni.tratspaltung. Die Base gab auch ein in Prismen kry- 

stall isirendes Chlorhydrat ,  das ein NIolekfll Krys ta lhvasse r  

enth~tlt. 

0. 1982g r Chlorhydrat, bel ]05 ~ getrocknet, gaben 0'0105g" H oO ab. 

Berechnet fiir 
CI.aH~oNeO. HCI+H.20 Gefunden 

HsO . . . . . . . .  5 '  16~ 5 '  29~ 

Der nach dem vOlligen Verdampfen  des ,5~thers als Syrup 

zur t ickgebl iebene zweite Antheil leichtlOslicher Base (3 g) gab 

nun mit Salzstiure und Jodkal ium ein gut krystal l is ir tes  Dijod- 
hydrat ,  vom Schmelzpunk t  204 .5  ~ C.; die Base, daraus  ab- 

geschieden,  zeigte den charakter is t ischen Schmelzpunkt  des 
=-Isocinchonins,  nttmlich 125'  5 ~ C. 

Die Zer legung  des Hydrobromides  mit W a s s e r  unter  den 

UmstS.nden, unter  welchen naeh L i p p m a n n  und F l e i s s n e r  

aus dem Hydrojodcinchonin  Allocinchonin und e-Isocinchonin 
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entstehen, lieferte neben diesen zwei Basen noch a-Cinchonin 

und ein m6glicherweise  dem Pseudocinchonin /i.hnliches 

Alkaloid. 

Die bei Einwirkung yon Bromwasserstofl?s~,ure auf 
Cinohonin ents tehenden Isomeren. 

Wie frfiher erw~hnt ist, wurden  bei E inwi rkung  yon Brom- 

wasserstoffs/ iure auf Cinchonin durch success ives  Eindampfen 

ffinf Krystal l isat ionen gewonnen.  Die aus ihnen abgeschiedenen  

bromh/ilt igen Basen baben fast denselben Schmelzpunkt  (179, 

175, 185, 172 und 180~ 

Zuers t  wurden  aus  kleinen Portionen der ftinf Krystall isa- 

tionen sauren bromwassers tof fsauren  Hydrobromcinchon ins  

durch FAllen mit Ammoniak  in w~isseriger L6sung  die Hydro-  

bromide herges.tellt, um den relativen Bromgehal t  derselben an- 

n/ihernd zu best immen. Dabei zeigte es sich, dass  dieser von dem 

HydrobI%mid aus  der ersten Krystal l isat ion zu dem der ffinften 

Krystal l isat ion stetig abnimmt. Diese verschiedenen  bromwasser -  

s toffsauren Salze, im _~usseren ziemlich Ahnlich, zeigten in 

W a s s e r  verschiedene L6slichkeit  und die aus  ihnen abge-  

schiedenen Hydrobromide  ebenso verschiedene  L6slichkeit  in 

Alkoho.1, und zwar  bat ten die drittte und vierte Krystal l isat ion 

des b romwassers to f f sauren  Salzes die gr/3sste L6slichkeit  im 

W a s s e r  und die aus  ihnen abgesch iedenen  bromh~iltigen Basen 

die grSsste L6slichkeit  in Alkohol. Endlich hatten sie den 

ger ingsten Bromgehal t .  

0.26o9ff freie Hydrobrombase aus der dritten Krystallisation gaben 0"0701 g 
AgBr. 

Berechnet ffir 
CI 9H:~:~N,).O. HBr Gefunden 

Br . . . . . . . . .  21 "33o/0 11 "42o/0 

Es sehien demnach  wahrscheinl ich,  dass  die dritte und 

die ihr zunAchsts tehende vierte Krystal l isat ion neben saurem 

bromwassers to f f sauren  Hydrobromcinchonin  das b romwasse r -  
stoffsaure Salz des Cinchonins oder einer diesem isomeren 

Base enthtilt. 
Diese beiden (dritte und vierte) Krystal l isat ionen Additions- 

product  wurden  mit einer zur  L6sung  unzure icbenden  Menge 
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W a s s e r  bei  g e w O h n l i c h e r  T e m p e r a t u r  diger i r t ,  d a n n  v o m  

U n g e l 6 s t e n  a b g e s a u g t  u n d  mi t  W a s s e r  g e w a s c h e n .  

108ff dritter Krystallisation Addit ionsproduet-  140g" W a s s e r -  UngelSstes 
80g'. Schmelzpunkt 250 ~ C. 

100 g vierter Krystallisation Additionsproduct -- 130 g" Wasser - -  UngelSstes 
90g. Schmdzpunkt 252 ~ C. 

(1) 0" 1975 ~" Ungel6stes der dritten Krystallisation, bei 105 ~ getrocknet, gaben 
0"1751s und 

(II) 0' 2988 60" Ungel6stes der vierten Krystallisation, bei 105 ~ getrocknet, gaben 
0' 2747 s Aglir. 

Berechnet ffir Gefunden 
Cl~He~13r NeO. 2 HB r ~ 

.._....-~ ~ . I. II. 
13r . . . . . . . . . .  44" 69~ 41 �9 75 ~ ~) 43" 23')'0 

Die be iden  w ~ s s e r i g e n  M u t t e r l a u g e n ,  w e l a h e  die H a u p t -  

m e n g c  der  b r o m f r e i e n  Base  a u f g e n o m m e n  ha t ten ,  w u r d e n  nun  

his au f  d ie  H~lf te  e ingeeng t ,  w o b e i  d i e j e n i g e  der  dr i t ten  K r y -  

s t a l l i s a t i on  3 g Sa l z  a u s f a l l e n  l i ess  ( S c h m e l z p u n k t  223 ~ C.), 

d a s  im W e s e n t l i c h e n  H y d r o b r o m c i n c h o n i n  war ,  wfi.hrend bei  de r  

de r  v i e r t en  K r y s t a l l i s a t i o n  n i ch t s  a u s k r y s t a l l i s i r t e .  

N a c h d e m  V o r v e r s u c h e  g e z e i g t  hat ten ,  d a s s  in b e i d e n  Mut t e r -  

l a u g e n  im W e s e n t l i c h e n  d i e s e l b e n  B a s e n  e n t h a l t e n  s ind,  w u r d e n  

sie vere in ig t ,  a u s  i hnen  die  B a s e n  a b g e s c h i e d e n  u n d  d i e s e  mit  

S c h w e f e l s t i u r e  neu t ra l i s i r t .  Be im E i n d a m p f e n  f ie len 1 2 g  e ines  

in N a d e l n  k r y s t a l l i s J r e n d e n  Su l f a t e s  aus ;  d ie  M u t t e r l a u g e  d a v o n  

k r y s t a l l i s i r t e  n ich t  mehr .  Aus  b e i d e n  w u r d e n  die B a s e n  w i e d e r  

a b g e s c h i e d e n  u n d  in ihnen  der  B r o m g e h a l t  be s t immt .  

Base aus dem Sulfat .  Base aus der Mut t e r l auge .  

0"19836o trockene Substanz gaben 0'1997,(~ Substanz gaben 0'0018ff 
0" 0418 o p" Ag Br. .\g Br. 

Daraus berechnen sici~: 

Br . . . . . . . .  8' 990;) 0" 87% 

Die A n a l y s e n  ze ig ten ,  d a s s  die  b romf re i e n  B a s e n  in de r  

Fi~l lung aus  de r  S u l f a t - M u t t e r l a u g e  a n g e r e i c h e r t  s in& 

D a  l e t z t e r e  ein z i e m l i c h  s c h w e r l 6 s l i e h e s  D i j o d h y d r a t  

gaben ,  w u r d e  v e r s u c h t ,  sie d u t c h  U m k r y s t a l l i s i r e n  d e s s e l b e n  

vo l l s t t t nd ig  b romfre i  z u  e rha l t en ,  w a s  a b e r  m i s s l a n g .  

D e s h a l b  15ste ich b e i d e  B a s e n  in v e r d t i n n t e r  Sehwefe l s / i u re ,  

v e r s e t z t e  mi t  S i l b e r n i t r a t  im O b e r s c h u s s ,  e rh i t z t e  d a s  G e m i s c h  
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1~/., Stunden am Wasserbade, und schied, nach dem Ausf/illen 
des tibersch/_issigen Silbers mit KochsalzlOsung und Abfiltriren 
davon, die Basen mit Ammoniak wieder aus. Dabei fiel die 
Base aus dem Sulfat (Base A) als schmieriger Teig, diejenige 
aus der Mutterlauge (Base Bt aber krystallinisch aus. 

Untersuchung der Base A. 

Die mit Ammoniak geftillte schmierige Masse wurde yon 
der tiberstehenden w~sserigen 71iissigkeit getrennt und aus 
Alkohol umkrystallisirt.  Schmelzpunkt der ersten Krystaltisa- 
tion 252 ~ C. Die alkoholische Mutterlauge dieser, tihnlich dem 
Cinchonin ausgeFallenen prismatischen Krystalle gab mit 
heissem Wasser  im Uberschuss gef~llt wieder eine Schmiere, 
die, wie frtiher, aus der eben n6thigen Menge heissen Alkohols 
auskrystallisirt, mit der ersten Krystallisation identische Kry- 
stalle vom Schmelzpunkt  253"5 ~ C. lieferte. Deshalb konnten 
beide Fractionen gereinigt werden. Nach Oberffihrung in das 
Sulfat stieg der Schmelzpunkt der Base auf 256 ~ Die wS.sserig- 
alk6holische Mutterlauge dieser letzteren Krystallisation wurde 
mit ./~ther extrahirt und derselbe dann mit demjenigen der 
dreimal ausgeschtittelten w~isserigen Mutterlauge der Schmiere 
vereinigt und abdestillirt. Der RClckstand, ein Syrup, gab mit 
Salzsfi.ure neutralisirt ein Chlorhydrat vom Schmelzpunkt  
216 ~ C., dessen daraus abgeschiedene Base im Schmelzpunkt 
145'5 ~ C. und Krystallform (lange Nadeln) mit meinen schon 
besprochenen, dem 3-Cinchonin nahestehenden Basen flberein- 
stimmt. Dutch Einengen der Mutterlauge yon diesem Chlor- 
hydrat  erhielt ich einen rtickstS.ndigen Syrup, der ein Dijod- 
hydrat  und daraus eine Base gab, die in Schmelzpunkt und 
Krystallform mit ~- lsocinchonin identisch ist (Schmelzpunkt 
125"5 ~ Krystallform: derbe, schwach gelb gefttrbte Prismen). 

Die in Alkohol schwerlOsliche Base wurde aus Alkohol 
zweimal umkrystallisirt (I.), sodann ins neutrale Sulfat ver- 
wandelt,  dieses in zwei Fractionen (II. und III.) zerlegt, aus 
diesen die Basen abgeschieden, aus Alkohol wieder umkry- 
stallisirt und von allen dreien die L/Sslichkeit in Alkohol bei 
20 ~ bestimmt. 
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1. 3"7110g" L S sung  gaben  0 ' 0284g"  bei 105 ~ get rockneten Riickstand. 

Verh/Utniss 1 : 130. 
II. 4 " 2 5 0 1 g  L 6sung  gaben  0 " 0 3 5 5 g  bei 105 ~ ge t rockneten  Rtickstand. 

Verhiiltniss 1 : 118. 
III. 3 ' 7227g"  L/Ssung gaben  0 " 0 2 9 8 g  bei 105 ~ get rockneten Riickstand. 

Verh/iltniss 1 : 1~28. 

Untersuehung der Base B. 

Diese aus der Sulfatmutterlauge krystallinisch ausgefgllte 
Base wurde der Hauptsache nach ebenso weiter untersucht, 
wie es ftir die Base A eben beschrieben wurde. Aus Alkohol 
umkrystallisirt fielen 3 g  Base vom Schmelzpunkt 2 5 3  ~ C. aus, 
deren IVlutterlauge eine weitere Krystallisation aber nicht mehr 
gab. Deshalb wurde diese mit Wasser zersetzt und ausge/ithert, 
wobei wieder ein Theil ungelbst blieb, der den Schmelzpunkt 
250 ~ C. hatte und in Folge dessen mit der ersten Krystallisation 
vereinigt wurde; der nach dem Abdestilliren des Athers zurtick- 
gebliebene Syrup wurde, wie bei der Base A, zuerst ins Chlor- 
hydrat verwandelt und aus der Mutterlauge davon das Dijod- 
hydrat dargestellt. Sowohl Chlorhydrat wie Dijodhydrat zeigten 
gleiche Formen wie die gleichen Verbindungen der Base A, 
und auch die daraus abgeschiedenen Basen erwiesen sich, 
wie dort, naeh dem Schmelzpunkt (Schmelzpunkt 144, respec- 
tive 126 ~ ) als e-Isocinchonin (aus dem Dijodhydrat) und 
~-Cinchonin (aus dem Chlorhydrat). 

Die Hauptfraction der Base B zeigte, nachdem sie noch 
zweimal umkrystatlisirt worden war, denselben Schmelzpunkt 
wie die Base A, nS.mlich 256 ~ C. Sie wurde dann noch wiederholt 
aus Alkohol umkrystallisirt und jedesmal die L/3slichkeit in 
absolutem Alkohol bei 20 ~ bestimmt. 

I. 4"0772o-o" L 6sung  gaben  0"02312" bei 105 ~ getrockneten Rfickstand, 

Verhiiltniss 1 : 175. 

II. 3 ' 3 6 0 1 g "  L 6 s u n g  gaben  0 " 0 1 8 5 g  bei 105 ~ getrockneten Rtickstand. 

VerMiltniss I : 180. 

III. 5 ' 0533g"  L 6sung  gaben  0"0278g" bei 105 ~ getrockneten Rtickstand, 

Verh~.ltniss 1 : 184. 

Die aus/:/abgeschiedene, in Alkohol schwerl6sliche, hoch- 
schmelzende Base ist wahrscheinlich mit Pseudocinchonin 
identisch. 

Chemie-tIeft Nr. 7 u. 8, ,34 
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Schliesslich ist auch die eingetrocknete letzte Mutterlauge 
v o n d e r  Darstellung des bromwasserstoffsauren Hydrobrom- 
cinchonins auf ~-Isocinchonin geprtift worden. Sie wurde in 
Wasser gel6st, mit Ammoniak gefS.11t, Niederschlag und Mutter- 
lauge dreimal mit Ather extrahirt, dieser abgetrieben, wobei 
dann 2 g  leichtl/Ssliche Base zurtickblieben. Diese lieferten ein 
Dijodhydrat, das umkrystallisirt den Schmelzpunkt 206"5 ~ 
zeigte, aus dem ~-Isocinchonin mit allen seinen Eigenschaften 
abgeschieden wurde. Die in Ather unl6slichen Basen waren 
sehr stark dunkel gef~rbt und wurden deshalb nicht ntiher 
untersucht. 

Aus diesen Versuchen ergibt sich insoferne eine l]berein- 
stimmung mit den Arbeiten yon H e s s e  tiber die Einwirkung 
yon Chlorwasserstoffs~ure auf Cinchonin, als auch die Brom- 
wasserstoffsiiure isomerisirend wirkt. W/ihrend aber nach 
H e s s e  durch SalzsS.ure ~-Isocinchonin und Pseudocinchonin 
entsteht, habe ich bei der Bromwasserstoffstiure neben diesen 
beiden noch ~-Cinchonin nachweisen k6nnen. 

Da im hiesigen Institute die Versuche yon H e s s e  aus 
pr/iparativen Grtinden wiederholt worden sind, liess sich auch 
noch feststellen, dass mit Bromwasserstoffs/iure relativ viel 
mehr Additionsproducte und relativ weniger isomerisirtes Cin- 
chonin entstehen als bei der SalzsS.ure, bei welcher die Addition 
gegeniiber der Umlagerung des Cinchonins zurticktritt. 

Zum Schlusse m6chte ich an dieser Stelle, einer angenehmen 
Pflicht folgend, meinem hochverehrten Lehrer Prof. Dr. H. Zd. 
S k r a u p  meinen aufrichtigsten Dank ftir sein stets freundliches 
Entgegenkommen w/ihrend meiner ganzen Arbeitszeit am 
hiesigen Institute, namentlich aber w~ihrend der Ausarbeitung 
meiner vorstehenden Doctordissertation, aussprechen. 


