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Zm ~ KonstituCion des  J-Cinchonicins 
voll 

K. Kaas. 

Aus dem chemischen  !nst i tut  der Universit~t 6raz .  

(Vorge!eg t  in tier SRzung  am 23. J u n i  1904.) 

Wie Zd. H. S k r a u p  ~ gezeigt hat, geht das ~-i-Cinchonin 
beim Schmelzen des sauren Sulfates in eine isomere Base tiber; 
es verhNt sich in dieser Beziehung ganz so wie das Cinchonin, 
welches bei derselben Behandlung sich in das Cinchonicin um- 
wandelt. 

Die Umlagerung des Cinchonins ist nach der Untersuchung 
yon v. Mill er und Rhode  ~ der lJbergang einer terti~iren Hydro- 
xylverbindung in eine sekund~re Ketobase. 

Ob die Umwandlung des ~-#Cinchonicins in derselben Art 
verI~iuR wie beim Cinchonin bedarf aber noch weiterer Auf- 
kI~irung. 

Denn ebensowenig wie es bisher gelungen ist, im ~-f- 
Cinchonin eine Llydroxylgruppe nachzuweisen, g'elang es, 
dessen Umlagerungsproduk~ als Ketoverbindung zu charak- 
terisieren und eben deshalb ist ftir das letztere start tier ein- 
facheren Bezeichnung ~-#Cinchonicin der Name t-i-Pseudo- 
cinchonicin gew~ihlt worden. 

Zweck vorliegender Untersuchung war, festzustellen, ob 
das ~-f-Pseudocinchonicin eine Enol- oder eine Ketover- 
bindung sei. 

Der Nachweis wurde zun~ichst durch die Einwirkung von 
Phosphorpentachlorid versucht, welches in einer Hydroxyl- 

1 Wiener  Monatsheffe ,  21, 523 (1900). 

2 Beriiner Berichte, 27, 1279 (1894). 
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1146 K. Kaas, 

base an die Stelle eines OH ein C1 einftihren muf3te, in einer 

Ketoverbindung abet ein O allein dutch 2 C1 ersetzen konnte. 

Tats~ichlich wurde eine Base erhalten, die nun ein Chlor- 

atom enthielt, es war abet dabei doch recht auffallend, dab 

such bei Anwendung m6glichst trockenen Materials bei der 

Einwirkung sehr reichlich Salzs~iuregas entwich. Deshalb war 

es nicht unm6glich, dal3 die far die Ketoverbindung m6gliche 

Reaktion eintritt, das Reaktionsprodukt aber sofort ein Molektil 

Salzs~iure abspaltet. 

Die Ein~virkung yon Essigs~ureanhydrid lieferte keine 

kristallisierende Substanz. Daft'it war die Benzoylverbindung 

leicht rein darzustellen. Die Existenz einer solchen kann selbst- 

verstS.ndlich nichts ftir die Anwesenheit der Hydroxylgruppe 

beweisen, da eine sekundg.re Ketobase doch auch ein Benzoyl- 

derivat liefern mug. 

Doch war es wieder auffaIIend, dal3 die erhaltene Benzoyl- 

verbindung gegen alkoholisches Kali sehr best~indig war. 

Ein unzweideutiger Beweis ffir die Ketonatur wurde endlich 

dutch die Einwirkung yon Jodmethyl erbracht. 
Das ~-i-Cinchonicin, wie unter Weglassung des jetzt fiber- 

fltissigen Wortes pseudo die Base yon nun an heifien soil, gibt 

bei vorsichtiger Behandlung eine Jodmethylverbindung, aus 

welcher Ammoniak eine methylierte Base abspaltet, die in Form 

des Chlorhydrates sehr gut kristallisiert. In dieser Base ist das 
Methyl nicht an Sauerstoff gebunden, wie ihr Verhalten gegen 
Jodwasserstoff zeigte, sondern an Methyl; sie ist deshalb ganz 

so wie dasCinchonicin eine sekundS.re Base und deshalb zweifeI- 

los eine Ketoverbindung. 
Das l~f3t sich aber noch in einer anderen Art feststellen. 
Wie Mil ler  und R h o d e  s gezeigt hubert, geht das Jod- 

methylat des Cinchonins, mit Kalilauge zerlegt, unter Ab- 
spaltung von Jodwasserstoff in eine Base fiber, welche identisch 
ist mit jener, die durch Methylierung des Cinchonicins 
entsteht. 

Ganz Analoges stellte sich fflr das ~t-i-Cinchonin 
heraus. 

I Berl. Ber., 2L 1187 (t894). 
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Dessen Jodmethylat gab, mit w~isserigem Kali gekocht, eine 
Base, deren Chlorhydrat identisch ist mk jenem, das durch 
Methylierung des ~-i-Cinchonicins entsteht. 

Letzteres muff also auch deshalb zum ~-i-Cinchonin in 
derselben Beziehung stehen wie das Cinchonicin zum Cin- 
chonin. 

Durch diese Versuche gewinnt die Auffassung yon S k raup,  
~-#Cinchonin sei trotz seines abweichenden Verhaltens bei 
Reaktionen, die sonst ffir Hydroxylverbindungen beweisend 
sind, doch nur ebenso wie das Cinchonin eine Hydroxylver- 
bindung und das ~-i-Cinehonicin trotz ana!oger Anomalien eine 
Ketoverbindung, eine weitere Stfitze. 

Und was ffir das ~-i-Cinchonin und das [~-/-Cinchonicin 
bier auseinandergesetzt ist, gilt dann auch ffir das ~.-i-Cinchonin 
und das a-i-Cinchonicin. 

Einwirkung yon Phosphorpentachlorid. 

Das ~-i-Cinchonicin wurde nach der Vorschrift yon 
S k r a u p  in Form des gut kristallisierenden Chlorhydrates dar- 
gestellt. 

5,4 des bei 105 ~ getrockneten Salzes wurden mit 10g 
Phosphorpentachlorid und 40g  Chloroform vermischt. Hiebei 
Fat geringe Erw~irmung ein. Nun wurde durch zwei Stunden 
am Wasserbade erwgtrmt, wobei Entwicklung yon Salzs~iure- 
gas zu beobachten war. Dann wurde der Kolbeninhalt unter 
Kflhlung mit Wasser vermischt, das Chloroform yon der 
wtisserigen LSsung getrennt und letztere mit Ammoniak und 
.~ther ausgeschfittel/. Die nach dem Abdestillieren des Athers 
hinterbleibende Masse ist sirup6s und konnte auch nach 
genauem Neutralisieren mit Salzs~iure eine Kristallisation niaht 
erzielt werden. Der Sirup, in Salpeters~.ure gelSst, gibt keine 
Chlorreaktion. Nach dem Gltihen mit Kalk ist abet die Chlor- 
reaktion des Sirups sehr deutlich. Um zu einer analysenf~ihigen 
Substanz zu kommen, wurde der Sirup in absolutem Ather 
gelSst und in diese L6sung trockenes Salzs~uregas eingeleitet, 
worauf reichliche Abscheidung eines gelblichen, higrosko- 
pischen, in mikroskopischen kurzen derben Prismen kristal- 
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lisierenden K/3rpers eintrat. Der Schmelzpunkt dieses KSrpers 
lag bei 150 ~ Dieser/inderte sich such nicht, nachdem das Salz 
in Wasser gelSst, diese L6sung mit Ammoniak und .~ther aus- 
geschiittelt, letzterer getrocknet und durch neuerliches Ein- 
leiten von Salzstiuregas das Salz wieder ausgeftillt worden war. 
Die durch Glfthen mit Kalk ausgeftihrte Chlorbestimmung 
lieferte folgendes Resultat: 

0' 1342g bei 105 ~ getrocknete Substanz gab 0" 1386g AgC1. 

In 100 Teilen: 
Eerechnet fiir 

C19H~lNoC1.2 HC1 Gefunden 

C1 . . . . . . . . .  27 "3 25"56 

Bei der Titration nach V o l l h a r d  verbrauchten: 

0" 1045gbei 105 ~ getrocknete Substanz 5"2 c m  3 1/1 o normale 
SiiberlSsung. 

In 100 Teilen: 

C 1  . . . . .  . . . .  

Berechnet fi2~r 
C19H21N2C1.2 HC1 Gefunden 

18" 40 17" 7 

Dieses saute Chlorhydrat wurde in einer LSsung yon Eis- 
essig mit Silberacetat behandelt. Es trat schwache Erwg.rmung 
ein. Nach 5fterem Schtitteln, Erwg.rmen und 24sttindigem 
Stehenlassen wurde filtriert, mit Wasser verdtinnt und mit 
Ammoniak und 5.ther ausgeschtittelt. Der Rtickstand nach dem 
Abdestillieren des letzteren war 51ig und gab nach dem Glfihen 
mit Kalk eine starke Chlorreaktion. Eine Abspaltung des im 
Molektil befindliehen Chlors hat also nicht start. Auch Cin- 
choninchlorid gab, in derselben Weise behandelt, dasselbe 
negative Resultat. 

Einwirkung yon Benzoylehlorid. 

10g im Vakuum getrocknete Base, mit 20g trockenem 
Benzol und 17g Benzoylchlorid vermischt, lief3en nach drei 
Minuten iangem Schtitteln unter Erw/irmung eine reichliche 
Menge eines gelben KSrpers ausfallen, so dab der Kolbeninhalt 
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fast erstarrte. Der KtSrper abgesaugt und mit 5ther bis zum 
Verschwinden des Geruches nach Benzoylchlorid gewaschen, 
schmolz bei 220 ~ Aus Wasser I/iI3t sich der K6rper sehr gut 
umkristallisieren und schiel3t er in schSnen Nadeln aus. Nach 
dreimaligem Umkristallisieren lag der Schmelzpunkt bei 228 ~ 
Die Kristalle enthalten l Molektit Kristallwasser. 

0'  2194 g verloren, bei 105 ~ getroeknet, 0" 0075 g. 

Berechnet fiir 

C~6H~5. N202 . HC1--I-H20 Gefunden 

1 H20 . . . . . . .  3 '9  3 '88 

0"2009 g bei 105 ~ getrocknet gaben 0 ' 0646g  AgCI. 
0"1268 g; bei 105 ~ getrocknet, gaben 0"3334g CO 2 und 

0"0691 H20. 

In 100 Teilen: 

C i . . . . . . . . . .  
C . . . . . . . . . .  
H . . . . . . . . . .  

Berechnet ffir 

C~H~sN20 s . HC1 Gefunden 

8" 39 7" 95 
71 "81 71 "7i 

6"21 6"10 

Mit Ammoniak in Wasser suspendiert und mit ]~ther aus- 
geschtittelt, trat nach einiger Zeit v611ige L6sung ein; die vom 
.~ther getrennte w~isserige Schicht gab, mit Schwefels/iure an- 
gesS.uert und mit Wasserdampf destiiliert, keine Benzo~s~iure 
im Destillat. Auch mit alkoholischem Kali durch eine halbe 
Stunde am Dampfbade erhitzt, gab die Fltissigkeit, mit 5ther 
ausgeschtittelt und mit Schwefels~iure angesS.uert, beim Destil- 
lieren im Wasserdampfstrom keine Spur von Benzo@s/iure- 
abscheidung. 

Die freie Benzoylbase in fester Form zu erhalten, gelang 
nicht. 

Einwirkung von Essigsiiureanhydrid. 

5 g  Base wurde mit 5 0 g  Essigs~iureanhydrid durch 
5 Stunden am Wasserbade erhitzt, zum Sirup verdunstet, mit 
Alkohol nochmals eingedampft, mit Wasser aufgenommen und 
mit }~ther unter Zusatz yon SodalSsung ausgeschtittelt. 
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Nach dem Abdestillieren des Athers hinterblieb ein dicker 
Sirup, der weder aus trockenem 5_ther noch aus Ligroin oder 
Benzol fest erhalten werden konnte. Auch beim F~illen einer 
LSsung des KSrpers in Benzol mit Ligroin fiel er wieder 51ig 
aus. Auch der Versuch, ein neutrales Chlorhydrat kristallisiert 
zu erhalten, scheiterte. 

Dat3 Acetylierung erfolgt ist, geht aus folgendem Versuch 
hervor. Der 51ige KSrper wurde mit alkoholischem Kali eine 
Stunde erw~irmt, der grSf3te Teil des Alkohols sodann ver- 
dunstet, sodann mit Wasser aufgenommen und yon der abge- 
schiedenen Base abfiltriert. Das eingetrocknete Filtrat gab deut- 
lichen Geruch nach EssigS.ther, als es mit Alkohol und Schwefel- 
s~ure erw/irmt wurde. 

Einwirkung von Jodmethyl.  

Reines ~-i-Cichonicin-Chlorhydrat wurde mit Ammoniak 
zerlegt, mit ~'4ther ausgeschtittelt, die 5.therische LSsung 
getrocknet und der nach dem Abdestillieren des Athers ver- 
bleibende Rtickstand bis zur Gewichtskonstanz im Vakuum 
getrocknet. Die so im Gewichte yon 4" 8 g erhaltene Base wurde 
in wenig absolutem Methylalkohol gelSst und mit der ffir den 
Eintritt eines Methyls berechneten Menge Jodmethyl (2"9 g) 
vermischt, wobei m~it3ige Temperaturerhghung zu beobachten 
war. Nach mehrsttindigem Stehen war eine ziemlich betr~icht- 
liche Menge eines gelblichen KSrpers ausgeschieden, der ab- 
gesaugt, mit Methylalkohol gewaschen und dann aus einem 
Gemenge yon 7 Teilen Methylalkohol und 3 Teilen Wasser 
5fiefs umkristallisiert wurde. Erhitzt, wird der KSrper bei 200 ~ 
dunkler und zersetzt sich bei 268 ~ Die ausgeftihrte Jod- 
bestimmung gab folgende Zahlen: 

0" 2505 g bei 105 ~ getrocknete Substanz gaben 0" 1336 Ag/. 

In 100 Teilen: 
Berechnet ffir 

C19H2~N~O. (CHa)HJ Gefunden 

J . . . . . . . . .  29" 13 28" 82 
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Der so erhaltene K6rper ist schwach gelblich und besteht 
aus kurzen dicken Prismen. 

2 g  dieses K6rpers wurden in w~.sserigem Methylalkohol 
gel/Sst, diese L6sung mit Ammoniak in der K~ilte zerlegt, die in 
Freiheit gesetzte Base mit 5_ther ausgeschtittelt und letzterer bis 
zum Verschwinden der Jodreaktion gewaschen. 

Der nach dem Verdunsten des Athers bleibende Riickstand 
ist 61ig und jodfrei. Das daraus hergestellte neutrale Chior- 
hydrat war erst /51ig, kristallisierte aber nach mehreren Tagen 
gr613tenteils, und zwar in rundlichen Kristallnestem, die aus 
feinen Nadeln bestanden und dem Ansehen nach yon t-i-Pseudo- 
cinchonicinchlorhydrat sicher verschieden waren. Durch 6fteres 
Umkristallisieren aus Wasser wurde der K6rper in Iangen, 
feinen, zu Bfischeln vereinigten Nadeln erhalten. Eine versuchte 
Methoxylbestimmung nach Z e i s e 1 verlief ergebnislos, die nach 
H e r z i g - M a y e r  ausgeftihrte Bestimmung des Methyls am 
Stickstoff gab folgende Zahlen: 

0" 3067 g in Vakuum getrocknet gaben 0' 2163 g AgJ. 

In 100 Teilen: 
BerechneI: fiir 

CxgH21N20(CH3) HC1 Gefunden 

CH 3 . . . . . . . .  4" 35 4" 50 

Somit ist die Methylgruppe an Stelle des Wasserstoffes der 
Imidogruppe getreten. 

Da es yon Interesse war, wie sich das Jodmethylat des 
~-i-Cinchonins bei der Behandlung mit Kaliumhydroxyd verhS~It, 
wurde das Jodmethylat dieser letzteren Base dargestellt, wie 
dies yon S k r a u p  ~ beschrieben ist. 

Ich konnte diesen K6rper schon nach mehrsttindigem 
Stehen in der Ktilte in reichlicher Ausbeute erhalten. 

8 g dieses Jodmethy!ates wurden mit 2 g Kaliumhydroxyd 
und 500 gWasser  dutch 6 Stunden am Wasserbade erhitzt, wobei 
die Kristalle verschwanden und start dessen ein 61iger K6rper 
in grof3en Tropfen ausfiel. Die erkaltete trtibe Fltissigkeit wurde 

1 Monatshefte fiir Chemic, 21, 520 (1900). 
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mit Ather ausgeschtittelt, dieser bis zum Verschwinden der 
Jodreaktion mit Wasser gewaschen und mit 5.tzkali vSllig 
getrocknet. Bei langsamem freiwilligen Verdunsten blieb ein 
Sirup zur~ick, der in neutrales Chlorhydrat verwandelt wurde. 
Da dieses nach einem Tage noch nicht kristallisierte, impffe 
man es mit dem beim vorigen Versuche erhaltenen Methyl- 
kSrper, worauf sogleich Kristallisation eintrat. Die erhaltenen 
Kristalle, mehrmals aus Wasser umkristallisiert, zeigen ganz 
dieselben Kristallformen wie das Chlorhydrat des Methyl- 
[Li-Pseudocinchonicin. Die nach Z e i s e 1 ausgeftihrte Methoxyl- 
bestimmung verlief negativ. Hingegen gab die nach H e r z i g  
und M a y e r  ausgeftihrte Methylbestimmung am Stickstoff nach- 

stehendes Resultat: 

0"4140g, im Vakuum getrocknet, gaben 0" 2993 g AgJ. 

In 100 Teilen: 
Bereehnet fi.ir 

C19H~N20(CH3)HC1 Gefunden 

CH~ . . . . . . .  4" 35 4' 61 


