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Das Cinchonin ist in verschiedene isomere Alkaloide
libergefithrt worden; das Cinchotoxin (Cinchonicin) entsteht
durch Erhitzen der Salze des Cinchonins in trockenem Zustande
und ist eine Ketoverbindung, wédhrend das Cinchonin Enol-
charakter hat. Dieser Unterschied gilt nicht bei anderen Iso-
meren, die aus dem Cinchonin beim Ldsen in wenig verdiinnter
Schwefelsdure oder dadurch entstehen, dafi man an das Cin-
chonin Halogenwasserstoff anlagert und dann durch Kalilauge,
Erhitzen mit Wasser oder Salzen wieder abspaltet. Diese Basen,
das a-, das B-i-Cinchonin etc. geben die Ketoreaktion des
Cinchotoxins nicht.

Diese Basen sind ziemlich gut studiert worden; weniger
trifft dieses bei dem ¢-Chinin zu, welches aus Chinin durch
Anlagerung und Wiederabspaltung von Jodwasserstoff gebildet
wird. Ebenso verdienen die Umwandlungsprodukte des Cin-
chonidins eine genauere Untersuchung und beim Chinidin
 {Conchinin) ist auler einer ganz kurzen Notiz von O. Hesse
iiber dieses Thema nichts bekannt. Prof. Skraup hat mich
aufgefordert, beim Chinidin diese Reaktion zu studieren. Der
eine Weg, Isomerisierung durch Anlagerung und Wieder-
abspaltung von Jodwasserstoffsdure, ist hier nicht gangbar.

Die jodwasserstoffsauren Salze des Chinidins sind in Jod-
wasserstoff so schwer 16slich, dafi zur Darstellung des Additions-
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produktes die Menge und Temperatur der Jodwasserstoffsaure
sehr erhdht werden mufi und infoigedessen der grofite Teil des
Chinidins gleichzeitig auch entmethoxyliert wiirde.

Deshalb wurde die Umlagerung mit relativ konzentrierter
Schwefelsdure ausgefiihrt. Es hat sich gezeigt, dafi das Chinidin
tatsdchlich in eine isomere Verbindung libergeht; da es, wenn
auch nicht sicher, doch nicht unwahrscheinlich ist, daf die von
mir isolierte Verbindung mit der von Hesse identisch ist,
fiihre ich keinen neuen Namen ein und bezeichne sie als Iso-
chinidin. Bemerkenswert ist, dafl die Isomerisierung und Sul-
fonierung des Chinidins viel schwieriger erfolgt als die des
Cinchonins. Bei Konzentrationen, Temperaturen und Zeiten,
bei welchen das Cinchonin so gut wie vollstdndig in die Iso-
basen {ibergeht, bleibt ein betrdchtlicher Teil des Chinidins
unverdndert und wird ein bedeutend geringerer Anteil sulfoniert.
Ferner besteht der Unterschied, dafi, wahrend beim Cinchonin
gleichzeitig mehrere Isobasen entstehen, beim Chinidin nur
eine sich bildet. Wie im experimentellen Teile ndher angegeben
ist, habe ich die schwer krystallisierbaren Mutterlaugen des
i-Chinidins einer recht umstandlichen Fraktionierung unter-
zogen und diese so vollstdndig in krystallisierte Produkte zer-
legt, aber nichts anderes als unverdndertes Ausgangsmaterial
und #-Chinidin nachweisen konnen. Da Skraup?! erst nach
Umwandlung alles Ausgangsmaterials in das Umlagerungs-
produkt ersten Grades Umlagerungsprodukte zweiten und dritten
Grades fand, unterwarf ich auch reines Umlagerungsprodukt
derselben Prozedur, so das Ausgangsmaterial ausschliefiend,
konnte aber auch dann weder Umlagerungsprodukt zweiten
Grades noch Riickumlagerung zu Ausgangsmaterial, also kein
Gleichgewicht konstatieren, ein Ergebnis, das gleichfalls von
den erwdhnten Untersuchungen Skraup’s tiber das Cinchonin
abweicht. Herr Paneth wurde von Hofrat Skraup aufgefordert,
die Einwirkung von Schwefelsdure stdrkerer Konzentration
auf das Conchinin zu untersuchen sowie das analoge Verhalten
des Cinchonidins zu studieren, welche Arbeit an meine an-
geschlossen erscheint.

1 Skraup, Monatshefte fiir Chemie, 22, 171 (1901).
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Schlieflich méchte ich noch kurz erwidhnen, in welcher
Weise die Identifizierung einer Krystallfraktion als unverdnder-
tes Ausgangsmaterial, respektive Umlagerungsprodukt in allen
Féllen erfolgte. Aus dem jeweils durch fraktionierte Krystalli-
sation tunlichst rein erhaltenen Salze wurde die Base (I) in
Freiheit gesetzt und deren Schmelzpunkt bestimmt; aus der
Base (I) wurde das neutrale Sulfat (I) dargestellt und der spezi-
fische Drehungskoeffizient ermittelt; aus dem Sulfat wurde
wieder die Base, aus der Base das Jodhydrat, aus dem Jod-
hydrat wieder die Base (I) und abermals das Sulfat (II) darge-
stellt; erst wenn jedesmal die Schmelzpunkte der Basen und die
Drehungskoeffizienten der Sulfate den gleichen Wert ergaben,
wurde die Substanz als einheitlich angesprochen. Nebenher
wurden noch Loslichkeitsbestimmungen und Krystallform-
beobachtungen vorgenommen. Die genaue Beschreibung des
Umlagerungsproduktes und die Angabe seiner physikalischen
Konstanten findet sich im experimentelien Teil.

Experimenteller Teil.

Die Reinheit meines Ausgangsmaterials, des Conchinin-
sulfats, wurde nach der im Beilstein, III, p. 824, angegebenen
Probe mit Jodkalium, durch eine Bestimmung des spezifischen
Drehungsvermégens des Sulfats und endlich durch eine Be-
stimmung des Schmelzpunktes der zugrundeliegenden Base
erwiesen, Krstere ergab das spezifische Drehungsvermdgen
berechnet fiir [CyH,,N,0,],H,SO,+2aq mit a; = +177-5,
letztere den korrigierten Schmelzpunkt 170-5, Werte, die den
in der Literatur fiir diese Substanz angegebenen innerhalb der
Fehlergrenze entsprechen. (Angegeben ist «; = +179'5,
Sp == 171-7).

In Festhaltung der Analogie mit der von Skraup?! beim
Cinchonin durchgefiihrten Arbeit wurde die je 1 g freier Base
entsprechende Menge krystallwasserhaltigen Sulfats in je 6 cwe®
665 prozentiger Schwefelsdure geldst. Um Anhaltspunkte {iber
die Hohe der anzuwendenden Temperatur und die Linge der
Einwirkungszeit zu erhalten, wurde als Vorversuch eine solche

1 Skraup, Monatshefte fiir Chemie, 22, 171 (1901).
17*
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Losung in einem Beobachtungsrohr eingeschlossen und das
Drehungsvermdgen, respektive dessen Anderung in periodischen
Zeitabschnitten beobachtet, das eine Mal bei Zimmertemperatur,
das andere Mal unter Erhitzen auf 100°. Es ergab sich hierbei,
dafl das Drehungsvermégen abnehme, und zwar anfdnglich rasch,
dann langsamer, um schlieilich einen konstanten, nicht mehr ver-
dnderlichen Wert anzunehmen; nur geschah dies bei gewdhn-
licher Temperatur duflerst langsam, so daB nur die Tendenz
zur Anndherung an eine Konstanz festgestellt, nicht diese
selbst erreicht werden konnte; bei 100° wurde diese Konstanz
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Erhitzens, die Ordinate die abgelesenen Drehungswinkel an.

schon nach zweistliindigem Erhitzen erreicht; am besten wird
dies die Beobachtungskurve selbst zeigen.

Auch nach zweistlindigem Erhitzen betrug die Drehung
noch 22°.

Da also nach zweistindigem Erhitzen auf 100° ein Gleich-
gewichtszustand erreicht schien, wurde diese Zeit und Tem-
peratur festgehalten.

Da zu vermuten war, daff auch hier ein mit dem Um-
lagerungsprozef Hand in Hand gehiender Additions-, respektive
Substitutionsprozefl einen Teil der zur Umlagerung verwendeten
Substanzmenge in wasserldsliche Sulfonsédure {berfithren
wiirde, bestimmte ich zuerst die Grdfie dieses .sulfonierten
Anteils. Die Sdure wurde unter Kithlung mit NHg neutralisiert,
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die Base mit Ather ausgeschiittelt, zur Entfernung eventuell in
Losung gegangener Sulfonsdure mit Wasser nachgewaschen,
nach dem Abdestillieren des Athers in Alkohol geldst und die
noch vorhandene Base mit Normalschwefelsdure und Phenol-
phthalein als Indikator titrimetrisch bestimmt; die Differenz
zwischen der zur Umlagerung verwendeten und der durch
Titration als noch vorhanden ermittelten Basenmenge gibt den
in der wisserigen Losung gebliebenen, mutmaglich sulfonierten
Anteil. Hierbei wurden von 4-496 ¢ Base, die in Form des
Sulfats . den Umlagerungsbedingungen unterworfen wurden,
3846 g wieder erhalten, bei einem zweiten Versuch von 644 ¢
5-56 g, was eciner durchschnittlichen Sulfonierung von 179/,
Base entspricht.

Der sulfonierte, d. h. der als Base nicht mehr zu fassende
Anteil ist, wie in der Einleitung erwidhnt, bedeutend geringer
als der beim Cinchonin bei Anwendung schwécherer Schwefel-
sdure nicht mehr zu fassende.

Nachdem so festgestellt war, wieviel Prozent der zur Um-
lagerung verwendeten Base in der alkoholischen Basenldsung
vorhanden waren, suchte ich, diese Basen selbst in eine zu
ihrem Erkennen glinstige Form zu bringen; ich neutralisierte
zu diesem Zwecke die tunlichst mit Wasser versetzte alko-
holische Losung mit reiner wésseriger Jodwasserstoffsdure; da
das neutrale Conchininjodhydrat das schwerstlgsliche Jod-
hydrat der Chinabasen Uberhaupt ist, war anzunehmen, daB
ein allfdlliges Umlagerungsprodukt keine so exzeptionelle
Schwerldslichkeit zeigen wiirde und auf diese Weise am
ehesten die unverdnderte Stammsubstanz zurlickerhalten wiirde.
Beim Neutralisieren schied sofort ein weiflet, fein krystallinischer
Niederschlag ab. Durch sukzessives Eindampfen und Absaugen
des auskrystallisierten Niederschlages wurden dann die rest-
lichen Salzmengen gewonnen; dieletzten Laugen krystallisierten
nicht mehr und hinterlieBen beim Eindampfen einen sirupdsen,
gelben Riickstand. Zufillig lag die ersten Male gerade eine
solche Konzentration der alkoholischen Basenldsung vor, dafl
beim Neutralisieren sofort fast reines unverdndertes Conchinin-
jodhydrat, bei den durch Eindampfen gewonnenen Nachtrags-
fraktionen reines Umlagerungsprodukt ausschied; aber wenn
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auch, wie dies bei spiteren Versuchen des ofteren der Fall
war, ein Gemenge beider auskrystallisiert, kann durch frak-
tionierte Krystallisation aus heilem Wasser das Conchininjod-
hydrat doch sehr leicht von dem etwa flinfmal so leicht 18s-
lichen Jodhydrat des Umlagerungsproduktes getrennt werden.
Ich erhielt so:

aus 20 g Conchinin 5-4 g Conchininjodhydrat und 11-1 g
Jodhydrat eines Umlagerungsproduktes;

aus 60 g Conchinin 21 g Conchininjodhydrat und 33-2 ¢
Jodhydrat eines Umlagerungsproduktes.

Um die zuerst auskrystallisierten 21 g als einheitlich und
als Conchininjodhydrat zu erweisen, wurde der in der Ein-
leitung! besprochene Weg eingeschlagen; ich beschrianke mich
daher hier aufdie tabellarische Zusammenstellung der Drehungs-
koeffizienten des Conchininsulfats, des Sulfats I aus den 21g
Jodhydrat und des aus diesem auf dem Umweg {iber das Jod-
hydrat wieder gewonnenen Sulfats II; desgleichen auf die
Zusammenstellung der Schmelzpunkte des Conchinins, der
Base [ aus den 21 g Jodhydrat und der Base II aus dem daraus
bereiteten Sulfat; die Ubereinstimmung dieser Werte erweist
gleichzeitig die Homogenitat dieser 21 g sowie ihre Identitdt
mit Conchinin.

Der Drehungskoeffizient des Ausgangsmaterials ergab sich

Mt . e o, = +177-5,

der des Sulfats Imit........................ aj = 41705,

der des Sulfats Ilmit........... ... ... .. ... a; — +173"8.

Der Schmelzpunkt des Conchinins ist.......... Sy = 170-5°,
der Schmelzpunkt der Base I.............. ... Sy = 168°,
_der Schmelzpunkt der Base I ................ Sy = 169°.

Somit wurden die 21 g erstauskrystallisierten Jodhydrats
als reines Conchinin erwiesen. Derselben Prozedur wurden die
33 g der leichter 16slichen Fraktion des Jodhydrats unterzogen.

1 Siehe letzter Absatz.
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Der Drehungskoeffizient des Ausgangsmaterials ergab sich

mit ... e oy = +177"5,
derdes Sulfats I mit..................... { :j __:: : igii
derdes Sulfats I mit...................... oy = — 43-05.
Der Schmelzpunkt des Ausgangsmaterials ist .. .S, = 170-5°,
der Schmelzpunkt der Base I................. Se = 142°,
der Schmelzpunkt der Base Il ... ............. Sy — 142°.

Die Ubereinstimmung der physikalischen Konstanten der
Base und der Salze des leichter l6slichen Jodhydrats beweist
die Homogenitét der Fraktion.

Nachdem nun das Auftreten eines selbstdndigen chemischen
Individuums einwandfrei sichergestellt war, mufite ermittelt
werden, ob ein [someres des Conchinins vorliegt; dies geschah
durch zwei Jodbestimmungen imJothdrat, zweiVerbrennungen
des Jodhydrats, eine Stickstoffbestimmung desselben und eine
SO,-Bestimmung im- neutralen Sulfat. Alle Analysen ergaben
die empirische Formel Cy H,,.N,O,, also die Formel des Con-
chinins.

Jodbestimmungen:

I. 0-8514 g Jodhydrat, vakuumtrocken, gaben 04433 ¢ Agl.
II. 0-3206 g Jodhydrat, vakuumtrocken, gaben 0*1665 g Agl.

In 100 Teilen:

Gefunden Berechnet fiir
CogHys N, 05T
I I 20H25N20s

Jooooi o 28-13  28-06 28-07

Verbrennungen:

I 0-2030 g Jodhydrat gaben 0-3835 g COqy und 0°1047 g H,0.
II. 02079 g Jodhydrat gaben 0-3961 ¢ COy und 0°0949 ¢ H,0.

In 100 Teilen:

Gefunden Berechnet fiir
m— CooHys NoOoJ
I I 20tlg5iv ey
C.,ovivnn.. 5349 53-18 53-08

H.o......... 577 511 557
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Stickstoffbestimmung nach Dumas:
03700 g Jodhydrat gaben 20°1 cm3 Ny, p == 751 mm, t = 18°, pp, = 0.
In 100 Teilen:

Berechnet fiir

Gefunden CogHgsNoOod
e e N,
N 63 6-21

0" 16637 ¢ bei 120° getrocknetes Sulfat gaben 0°0522 g Ba§O,.
In 100 Teilen:

Berechnet flir

Gefunden " [CyoHgyN504]550,Hy
s, onceremssa’
SO4 . vvnn... 12-91 12-86

Bevor ich zur genauen Besprechung der Eigenschaften
dieses Isomeren schreite, mdchte ich noch einiges iber die
beste Gewinnung seines Sulfats sagen, da diese wegen der
auflerordentlich groBen Ldslichkeit desselben schwierig ist.
Nach dem Neutralisieren der alkoholischen Basenldsung mit
Schwefelsdure dampft man bis zur beginnenden Dickfllissigkeit
(eher etwas weniger) ein und 148t ein bis zwei Tage ruhig
stehen; es bildet sich ein aus vierkantigen Prismen bestehendes
Krystallsparrenwerk, das man dann auf die Nutsche bringt und
mit tunlichst wenig Wasser nachwiéscht.

Nicht leicht ist auch die Reingewinnung der umgelagerten
Base fiir die Schmelzpunktbestimmung, da sie nur sehr schwer
krystallisiert. Die Base kann am besten aus heifiem, ammonia-
kalischem Wasser beim Abktihlen oder besser beim Stehen
Uiber Schwefelsdure erhalten werden; sie krystallisiert dann in
sehr langen, weiflen, seidengldnzenden Nadeln; diese Nadeln
schmelzen aber, wenn man sie im Trockenschrank zu trocknen
versucht, in ihrem Krystallwasser, um dann amorph zu er-
starren; sie kbnnen daher nur im Vakuum ber Schwefelsdure
getrocknet werden. Ein zweiter Weg, die Base krystallisiert zu
erhalten, ist die Umbkrystallisation aus Benzin; nach ldngerem
Stehen der stark eingedunsteten Ldsung krystallisiert die Sub-
stanz in Nadeldrusen; auch diese Krystalle schmelzen beim
Trocknen, erstarten jedoch wieder krystallinisch; die auf ver-
schiedenen Wegen gewonnenen Basen zeigen den gleichen
Schmelzpunkt.



Umlagerung des Chinidins. 249

Bei Aufzdhlung der Eigenschaften und Angabe der physi-
kalischen Konstanten mdchte ich die entsprechenden Werte
flir das Ausgangsmaterial beifligen, da dann das Umlagerungs-
produkt nicht nur in seinen Eigenschaftén festgelegt, sondern
gleichzeitig von der Stammsubstanz scharfl geschieden wird.
Die Krystallwasserbestimmungen wurden durch Trocknen bei
115° ausgefiihrt. Beim Sulfat und beim Bisulfat trat Gewichts-
konstanz nach zirka drei- bis vierstiindigem, beim Bitartrat
schon nach ein- bis zweistlindigem Erhitzen ein.

I 0195 g Isoconchininsulfat gaben 0-0279 g Wasser.
1. 0+203 g Isoconchininsulfat gaben 0-0286 g Wasser.

In 100 Teilen:

Berechnet fiir

Gefunden [CggHgyNgO5]oHs50, . 7HyO
N, comttmminnet”
HyO.. ... 1434 14-1

0-3979 ¢ Isoconchininbisulfat gaben 0-0322 g Wasser.
In 100 Teilen: . Berechnet fiir
Gefunden CooHaNo0O5 . HS0,. 2H0

—e
HyO........ 809 7-86

0-5748 g Isoconchininbitartrat gaben 0-0423 g Wasser.
In 100 Teilen:

Berechnet fiir

Gefunden CyoHoaNgOy. CiHgOg . 2Hy0
N, o’
HyO........ 7°36 7-06

Das Jodhydrat enthilt kein Krystallwasser.

Vergleichstabelle der Krystallwassergehalte.

Es krystallisiert

|
als aus i Conchinin Isoconchinin
Sulfat Wasser mit 2 Mol HyO mit 7 Mol HyO
Bisulfat > mit 4 Mol H,0O mit 2 Mol HyO
Bitartrat » mit 3 Mol Ho© mit 2 Mol Hy0
Jodhydrat » ohne ohne
I i
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Nach Loslichkeitsbestimmungen im Thermostaten 1dsen
sich:
0-0175 ¢ Conchininjodhydrat in 20959 ¢ Hy0 von 30°, L=1:1197.
00677 g Isoconchininjodhydrat in 17-5003 ¢ HyO von 30°, L =1 : 259.

Isoconchininjodhydrat ist also bei 30° etwa 4-6mal so
ieicht 18slich als Conchininjodhydrat.

Der korrigierte Schmelzpunkt des Conchinins ist in der
Literatur angegeben: S, = 171' 5. Der korrigierte Schmelzpunkt
des lIsoconchinins, gleichgliltig ob die Base aus ammoniak-
haltigem Wasser oder wisserigem Alkohol vakuumftrocken
erhalten oder aus Benzin krystallisiert und bei 115° getrocknet
wurde, ist: Sy = 142°.

Die Fadenkorrektur wurde aus der Differenz zwischen
Schmelzpunkt und mittlerer Fadentemperatur nach der Kopp-
schen Formel berechnet.

Vergleichstabelle der spezifischen Drehung der
Basen und einiger Salze:

Lésunes- 2E s g Beob- Spezifischer
© t?% Substanz | 3§ | 5§ 8| L| achtete Drehungs-
mitte low| B Drehung koeffizient

o 4
97 prozent. . .
Alkohol . .| Conchinin 1 21)ol 20]0 == 4-4°67 @ = 42336
97 prozent.
Alkohol . .| Isoconchinin |1-394| 0 | 20{a = —-0-25 o= — 9
Wasser ...} Conchinin- 1 2 20i0 = +3-59 ;== +179'5
sulfat i
» ... Isoconchinin-|1-406| 7 2000, == —~1 o= — 35:5
sulfat
> ....| Conchinin- 2 4 20| = —+-8-42! o, =4210"5
. J
bisulfat
»  ....|Isoconchinin-|2-464] 2 20|oe = 40'5 o=+ 10-2
bisulfat

Der Prozentgehalt bezeichnet den Gewichtsprozentsatz an
»krystallwasserhaltiger Substanz«.

Schiiefilich mdchte ich die wichtigsten Unterschiede im
Krystallisationsvermodgen der beiden Basen und ihrer Salze
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kurz erwdhnen; Conchinin krystallisiert aus 97 prozentigem
Alkohol in Prismen, aus stark verdiinntem Alkohol in rhombi-
schen Bldttchen, Isoconchinin aus ersterem nicht, aus dem
zweiten in sehr langen, seideglinzenden Nadeln; das Jodhydrat
des Conchinins scheidet aus Wasser oder stark verdiinntem
Alkohol in kleinen, gleichdimensionierten Krystallkérnern aus,
das Isoconchininjodhydrat krystallisiert aus den gleichen
Losungsmitteln in vierkantigen Prismen mit abgedachten
Enden; wéhrend die doppelthalogenwasserstoffsauren Salze
des Conchinins krystallisieren, konnte ich die entsprechenden
Salze des Isoconchinins nicht krystallisiert erhalten; im Kry-
stallisationsvermdgen anderer Salze bestehen kleinere Unter-
schiede. Die Krystallformen fiir Conchinin und -dessen Salze
sind zum Teil der Literatur, Beilstein, III, p. 824, entnommen.

Aus all diesen vergleichenden Zahlen und Angaben geht
hervor, wie verschieden in allen physikalischen Konstanten,
imKrystallwassergehalt,inLoslichkeit, Schmelzpunkt, Drehungs-
vermogen und Krystallform das Conchinin und seine Salze
vom Umlagerungsprodukt sind.

Um eventuell vorhandene weitere Umlagerungsprodukte
zu isolieren, setzte ich aus den nicht mehr krystallisierenden
Mutterlaugen der Jodhydratdarstellung die Base mit NH, in
Freiheit und fiigte zur alkoholischen Losung dieser Base die
doppelte zur Neutralisation notige Weinsduremenge; da das
Isoconchininbitartrat sehr schwer 18slich ist, konnte ich so am
ehesten hoffen, eventuell vorhandenes, durch Beimengungen
am Auskrystallisieren als Jodhydrat verhindertes Isoconchinin
in dieser Form zu fassen. Ich erhielt auf diese Weise 16 ¢
krystallisierte Substanz. Sonach erhielt ich aus 100 ¢ den Um-
lagerungsbedingungen unterworfener Base: 16°5 Gewichts-
teile als Sulfons#ure, 66 Gewichtsteile in Form von Conchinin
und Isoconchininjodhydrat und 13-4 Gewichtsteile als Bitartrat;
falls also noch ein Umlagerungsprodukt entstanden war, mufte
es zur Giénze in diesen letzten Krystallmengen sein, da die ein-
gedamften Mutterlaugen des Bitartrats so gut wie keinen Riick-
stand hinterlassen und nur mehr 4 Gewichtsteile des Aus-
gangsmaterials ausstehen; 49/, aber fdllt in die Fehlergrenze
der Sulfonsdurebestimmung.
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Eine sehr weitgehende und mithevolle fraktionierte Kry-
stallisation von 67 g dieses Bitartrats, das neuerlich auf dem
alten Wege gewonnen wurde, filhrte zu 5 Fraktionen von an-
ndhernd konstanter Loslichkeit; ndmlich: Fraktion I L = 170,
Fraktion II L = 117, Fraktion III L = 80, Fraktion IV L = 60
und Fraktion V. L == 45, L = 170 bezeichnet: 1 Gewichtsteil
der betreffenden Fraktion 18st sich in 170 Teilen Wasser, Die
Loslichkeitsbestimmungen wurden so vorgenommen, dafl in
eine gewogene Eprouvette eine bekannte Gewichtsmenge feinst
gepulverter Substanz eingetragen und sodann unter Rithren
vorsichtig Wasser aus einer Biirette zuflieBen gelassen wurde,
bis nur noch Spuren ungeldster Substanz zuriickblieben; die
Methode ist bis auf 6 bis 8 Einheiten genau.

Die vier anscheinend konstanten Fraktionen wurden mit
Ausnahme der Fraktion von der Loslichkeit 170, welche mit
der des Isoconchininbitartrats iibereinstimmt, in folgender
Weise untersucht: Aus der Fraktion von der Loslichkeit 117
wurde die Base in Freiheit gesetzt. 0-5 g trockener amorpher
Base wurden in Alkohol geldst und die Lsung mit Jodwasser-
stoffsdure neutralisiert; der erst ausfallende amorphe Nieder-
schlag wandelte sich beim Stehen in die vierkantigen Prismen
um, die fir das Isoconchininjodhydrat charakteristisch sind.
Ich erhielt: 0'6 g Jodhydrat, entsprechend 0-43 g Base, also
869, Auch die Loslichkeit dieses Jodhydrats in Wasser von
100° stimmt Giberein mit der des Isoconchininjodhydrats. Ferner
wurden 08802 g trockener Base in NH,-haltigem Wasser
gelost und die erkaltete Ldsung iiber Schwefelséure stehen
gelassen; es schieden in langen, weiBen, seidegldnzenden
Nadeln aus: 0-44 g; weiteres Eindunsten im Vakuum fiihrte nur
mehr zur Abscheidung unkrystallinischer Substanz. Die 0-44 ¢
krystallisierter Base zeigten aufler der erwédhnten charakteristi-
schen Krystallform den Schmelzpunkt des Isecenchinins:
Sk =141°. AuBlerdem ergab eine Drehungsbestimmung in
97 prozentigem Alkohol a; = —8, was mit dem fiir das Iso-
conchinin ermittelten Wert o; = —9 {ibereinstimmt. Zum Uber-
flufi wurde die Base noch ins Sulfat Gbergefiihrt und dessen
spezifische Drehung bestimmt; sie steht mit oy = —35-5 in
schoner Ubereinstimmung mit der des Isoconchininsulfats
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o; == —35°5. Um auch die unkrystallinisch gebliebenen Anteile
der Base auf das Drehungsvermégen zu priifen, fiihrte ich sie
ins Bisulfat tiber und erhielt gerade genug zur Drehungs-
bestimmung; der ermittelte Drehungskoeffizient 2; — 4103
ist identisch mit dem des Isoconchininbisulfats oy — 4-10-2.
Die Fraktion L = 117 ist hiermit endgiltig als zum grofiten
Teil aus Isoconchininbitartrat bestehend erwiesen. Zur Unter-
suchung der Fraktion L == 80 wurde gleichfalls krystallisiertes
Jodhydrat zu erhalten gesucht; dabei erhielt ich aus 0°6145 g
trockener, amorpher Base 0-444 ¢ Jodhydrat, entsprechend
0-32 g freier Base, also 529/, des Ausgangsmaterials; das Jod-
hydrat zeigte die charakteristischen Eigenschaften. Auch die
Umkrystallisation der Base aus Ammoniak wurde versucht; es
resultierte zwar nur wenig krystallisierte Substanz; ihre Menge
wurde nicht bestimmt; doch zeigte sie die charakteristischen
weifien langen Nadeln und den Schmelzpunkt 140°. Es sind
also mindestens 529/, der Fraktion von der Loslichkeit 80 Iso-
conchinin.

0-1271 g trockener amorpher Base aus Bitartrat, L = 60,

gaben 0-0557 g Jodhydrat von Krystallform und Loslichkeit
des Isoconchininjodhydrats; dies entspricht 0-0399 ¢ freier
Base, also 319/, des Ausgangsmaterials. Die Base selbst kry-
stallisierte aus Ammoniak nicht mehr; doch krystallisierte die
Base aus obigem Jodhydrat und zeigte den Schmelzpunkt
141°. Das Bitartrat von der Loslichkeit 45 war schon durch
seine Verfidrbung als verunreinigt charakterisiert und wurde,
da es nur etwa 2 bis 3%, des der Umlagerung unterzogenen
Materials ausmacht, nicht mehr untersucht.
v Wie es scheint, liegt also nur verunreinigtes Isoconchinin
vor; und zwar scheint die Verunreinigung am meisten die
Base, weniger das Jodhydrat und am wenigsten das Bitartrat
an der Krystallisation zu hindern. Ich erhielt krystallisiert:

aus Bitartrat, L = 117: 85%, als Jodhydrat und 509/, als
Base;

aus Bitartrat, L — 80: 529/, als Jodhydrat und Spuren Base;

aus Bitartrat, L = 60: 31 %/, als Jodhydrat und nichts als Base.
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Ich glaube, dafi die verunreinigende Substanz Spuren von
Sulfonsdure sind, da einzelne Salze, die vordem nicht krystalli-
sierten, nach einmaliger Infreiheitsetzung der Base Krystalli-
sationsvermdgen zeigten,

Nachdem also 16-5%, des Ausgangsmaterials als Sulfon-
sdure verloren gingen, 66 als Conchinin und Isoconchinin sich
fanden und die 13-49%/, dem Bitartrat zugrunde liegender Base
als Isoconchinin sich erwiesen, im ganzen also 969, des Aus-
gangsmaterials wieder gefunden wurden, kann mit Sicherheit
gesagt werden, daff kein zweites Umlagerungsprodukt ent-
stand.

Es wurde bereits in der Einleitung erwahnt, daf der Um-
stand, dafl ich nur ein einziges Umlagerungsprodukt erhielt,
im Widerspruch steht mit dem Verhalten des Cinchonins bei
gleicher Behandlung. Nun hat aber Skraup nachgewiesen, dafi
ein Umlagerungsprodukt zweiten Grades erst entsteht, wean
kein unverdndertes Ausgangsmaterial mehr vorhanden ist;
dies ist nun hier nicht der Fall; doch wurde dieser Fall kiinstlich
herbeigefiihrt, indem reines Isoconchinin den Umlagerungs-
bedingungen unterworfen wurde; es. trat weder Umlagerung
noch Sulfonierung ein. '

6-874 g Isoconchininbisulfat, 2 Molekiile Krystallwasser
enthaltend — zugrunde liegen 4-53 ¢ Base — wurden zwei
Stunden mit 665 prozentiger Schwefelsdure auf 100° erhitzt.
Die Titration der wie immer bereiteten alkoholischen Basen-
16sung, die mit Jodwasserstoffsdure vorgenommen wurde, ergab
4-24 ¢ Base, der Basenverlust betrdgt also 03 g, etwa 69/, des
Ausgangsmaterials. Da die Base schwer zur Gidnze mit Ather
ausgeschiittelt werden kann, fallt dieser Wert in die Fehler-
grenze der Arbeit und kann hdchstens die Bildung minimaler
Sulfonsduremengen angenommen werden. Die mit Jodwasser-
stoffsdure neutralisierte Basenldsung schied beim Eindampfen
4 g krystallinisches Jodhydrat, entsprechend 3°1 g freier Base,
ab; es zeigte die charakteristische Krystallform und die Los-
lichkeit des Isoconchininjodhydrats in heifflem Wasser (1:30);
die Base krystallisierte aus wdisserigem Alkohol in langen
weiflen Nadeln, die vakuumtrocken den Schmelzpunkt des
Isoconchinins 141-5° zeigten. Die nicht krystallisierenden
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Reste gaben ein Bitartrat von der Loslichkeit 90, das keinerlei
Verschiedenheit von den bei der Umlagerung des Conchinins
gewonnenen Bitartraten #hnlicher Loslichkeit zeigte. Eine
zahlenmifiige Zusammenfassung der ganzen Arbeit ergibt, dafl
unter den eingehaltenen Umlagerungsbedingungen von je 100 g
umgelagerter Substanz zirka 165 ¢ als Sulfonsdure, 26 g in
unverdndertem Zustand und 54 g als Isoconchinin sich finden;
unausgewiesen sind 3°5g. Reversible Riickbildung oder Weiter-
umlagerung unter gleichen Bedingungen ist nicht nachweisbar.

Schliefllich sei es mir noch vergdnnt, dankend meines in-
zwischen verstorbenen Lehrers Prof Zd. H. Skraup zu
gedenken, auf dessen Anregung diese Arbeit entstand und der
mir bei der Ausfilhrung derselben in liebenswiirdigster Weise
mit Rat und Tat zur Seite stand.




