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366. Paul Friedlinder und Hermann Ostermaier: Ueber
das Carbostyril.

[Mittheilung aus dem chem. lnstitut der Akad. der Wissenschafter in Miinchen.]
(Eingegangen am 15. August.)

Seit wir durch die Untersuchungen von A. Baeyer den nahen
Zusammenbang kepnnen, welcher zwischen dem Cbinolin und den
inneren Anhydriden der Orthoamidozimmtsiure resp. der Orthoamido-
hydrozimmtsiure, dem Carbostyril und dem Hydrocarbostyril besteht,
hat ein erneutes Studium dieser beiden Substanzen ein wesentliches
Interesse gewonnen. Wir haben daher eine eingehendere Unter-
suchung dieser Verbindungen begonuen, und theilen im nachfolgenden
die ersten Ergebnisse derselben mit, um uns die ungestorte Weiter-
fibrung der Arbeit zu sichern.

Was zuniichst die Darstellung des Carbostyrils anbetrifft, so haben
wir hierfir nur eine Methode, nimlich die von Morgan!) ange-
gebene Reduktion des Orthonitrozimmtsiuresiithers mit Schwefel-
ammonium, zweckmissig gefunden. Bei der Reduktion der freien
Nitrosiure beeintridchtigt die Bildung bedeutender Mengen harziger
Substanzen wesentlich die Ausbeute und erschwert die Reinigung des
Carbostyrils, eine Thatsache, die bei dem schwierigen Uebergang der
zundichst entstehenden Orthoamidozimmtsiure in Carbostyril?) leicht
erklirlich ist. Verwendet man bei Darstellung von Carbostyril aus
Orthonitrozimmtsiureither alkoholisches Schwefelammoniuam, so ver-
lduft die Reduktion ohne die geringste Harzbildung; indessen entstebt
hierbei neben Carbostyril stets in grdsserer oder geringerer Menge
ein dem Carbostyril &hnlicher Kérper, das Oxycarbostyril, der bei der
Reduktion mit wisserigem Schwefelammounium nur spurenweise aaf-
tritt; obne dass es uns gelungen ist durch Variiren der Concentration
oder der Quantitit des Reduktionsmittels, oder der Dauer der Ein-
wirkung seine Entstehungsbedingungen zu pricisiren; die einmal ge-
bildete Substanz wird durch Schwefelammonium nicht weiter ange-
griffen. Wir verfubren zur Gewinnung beider Substanzen in folgen-
der Weise.

Orthonitrozimmtséuredther wird in Portionen von 30— 40 g mit
einem Ueberschuss von concentrirtem, alkoholischem Schwefelam-
monium einige Stunden in starkwandigen Sodawasserflaschen im
Wasserbade erwdrmt. Nach vollendeter Reduktion scheidet sich aus
der erkalteten Fliissigkeit ein Theil des Oxycarbostyrils als Ammoviak-
salz in glinzenden Blatichen aus und kann durch Abfiltriren und Zer-

1) Chem. News, 36—269.
?) A. Baeyer und C. R. Jackson, diese Berichte XIII, 115. Ferd. Tie-
mann und J. Oppermann, diese Berichte XIII, 2070.
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setzen mit Sduren direkt rein erhalten werden. Die slkoholische
durch ausgeschiedenen Schwefel stark braun gefiirbte Losung wird
zur Trockne verdampft und der Riickstand mit sehr verdiinnter heisser
Natronlauge extrahirt. Kohlensidure fillt aus der alkalischen Lésung
reines Carbostyril in feinen, weissen, verfilzten Nadeln, wihrend sich
Oxycarbostyril erst aof Zusatz von Schwefelsiure ausscheidet und
durch Umkrystallisiren aus heissem Wasser gereinigt wird.

Carbostyril.

Die vorliegenden Angaben iiber das Carbostyril kdnnen wir fast
durchweg bestdtigen. Der Schmelzpunkt der reinen Verbindung wurde
bei 198 —199° gefunden. Der schwach saure Charakter des Carbo-
styrils zeigt sich in der Fihigkeit mit kaustischen Alkalien und alkali-
schen Erden Salze zu bilden, die indessen schon durch Kohlensdare
vollstindig zersetzt werden, ein Verhalten, das sich sehr zur Reini-
gung des Carbostyrils eignet. Das Kalium und Natriumsalz sind in
Wasser leicht ldslich, werden aber durch iiberschiissiges Alkali in
silberglinzenden Blittchen ausgefillt. Das Barytsalz fillt auf Zusatz
von Barytwasser zu einer heissen wisserigen Loésung vou Carbostyril
in glénzenden, schwerldslichen Bldttchen. Es besitzt die Zusammen-
setzung (CgHgNO),Ba. Zu den Schwermetallen besitzt das Carbo-
styril keine Verwandtschaft. Bei Einwirkung von Jodithyl auf das
Kalisalz des Carbostyrils bildet sich ein Aethyléither, in welchem be-
reits die nahe Verwandtschaft des Carbostyrils zum Chinolin deatlich
hervortritt, :

Aethylcarbostyril

Zur Darstellung dieser Verbindung werden gleiche Molekiile Carbo-
styril und Jodiithyl in Alkohol gelsst und am Riickflusskiihler unter
allmihlichem Zusatz der berechneten Menge Aetzkali in concentrirter
wiisseriger Losung einige Zeit erwirmt. Nach dem Abdestilliren der
Hauptmenge des Alkohols iibersiittigt man mit Natronlauge und destil-
lirt mit Wasserdampf, womit der gebildete Aether als farbloses Oel
iibergeht. Neben Aethylcarbostyril bildet sich hierbei stets eine ge-
wisse Menge eines mit Wasserdiémpfen nicht flichtigen basischen Oels
von sehr hohem Siedepunkt. Das so dargestellte Aethylcarbostyril
bildet ein farbloses, etwas dickfliissiges Oel von durchdringendem,
siisslichen und zugleich etwas an Chinolin erinnernden Geruch. Mit
Wasserdimpfen ist es leicht und ohne Zersetzung fliichtig, fiir sich
erhitzt siedet es bei circa 250° unter geringer Zersetzung. In einer
Kiltemischung erstarrt es bei sehr niedriger Temperatur krystallinisch
und wird schon unter 0° wieder fiissig. Es besitzt die Zusammen-
setzung: C,H,NO . CyH,.

123*
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Gefunden Berechnet
C 17621 76.30 pCt.
H 6.38 6.36 -

Das Aecthylearbostyril ist im Gegensatz zum Carbostyril eine
starke tertiire Base und l§st sich leicht in verdiinnten Mineralsiuren
und in Essigsiure, mit denen es zerfliessliche Salze bildet. Mit Platin-
chlorid erhillt man aus der salzsauren Losung ein leicht lésliches, gut
krystallisirendes Platindoppelsalz; gelbes Blutlaugensalz erzeugt in
sauren Losungen der Base einen schwer lislichen krystallinischen
Niederschlag von ferrocyanwasserstoffsaurem Aethylcarbostyril. Her-
vorzuheben ist die leichte Verseifbarkeit des Aetbers beim Bebandeln
mit Mineralsiuren, wihrend er Alkalien gegeniiber #usserst bestin-
dig ist. Schon beim Erwirmen mit verdiinnter Salzsiure wird der
Aecther langsam in Carbostyril zuriickverwandelt, so dass hier die
NC,H;-Gruppe ein dem Aethoxyl analoges Verhalten zeigt.

Oxycarbostyril.

Das bei der Reduktion des Orthonitrozimmtséureiithers neben
Carbostyril auftretende Oxycarbostyril (s. oben) zeigt in seinem phy-
gikalischen Verbalten grosse Aehnlichkeit mit Carbostyril. Es besitzt
nabezu denselben Schmelzpunkt 190.5° und sublimirt beim Erhitzen
wie Carbostyril in feinen Nadeln. In den gebriuchlichen Ldsungs-
mittein 13st es sich etwas schwerer als Carbostyril. In kaltem Wasser
ist es nahezu unldslich, schwer l6slich in heissem, aus dem es in
perlmuttergliinzenden farblosen Bldttchen krystallisirt.  Seine Zu-
sammensetzung ist CoH,;NO,.

Gefunden Berechnet
C 67.24 67.08 pCt.
H 4.34 435 -
N 8.72 8.69 -

Es bildet daher einen Uebergang von Carbostyril, C; H;NO, zu
Orthonitrozimmtsiure, CogH,;NO,, mit welcher es noch die Eigenschaft
theilt, sich am Licht oberflichlich intensiv roth zu fédrben.

Das Oxycarbostyril ist eine starke einbasische Siure, welche
kohlensaure Sulze zersetzt. Das Kalium - und Natriumsalz siod in
Wasser leicht 16slich und werden wie die entsprechenden Verbindun-
gen des Carbostyrils durch Alkalien in glinzenden Blittchen gefillt.
Das Barytsalz ist in Wasser schwer 18elich und krystallisirt daraus
in haarformigen, verfilzten, weissen Nadeln. Es besitzt die Zusammen-
setzung (CoHy N O,),Ba.

Gefunden Berechnet

Ba 29.49 29.97 pCt.

Die Verbindungen der Schwermctalle mit Oxycarbostyril bilden
unlésliche Niederschlige. Das Eisenoxyd- und das Oxydulsalz zeicbnen
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sich durch eine intensive, violettbraune, respective ziegelrothe Fir-
bung aus und gestatten, schon minimale Spuren der Verbindung sicher
nachzuweisen. Charakteristisch fir dus Oxycarbostyril ist ferner die
intensive Rothfirbung, welche beim Erwidrmen einer wisserigen Lo-
sung mit einigen Tropfen Salpetersidure auftritt, Concentrirte Sal-
petersdure erzeugt gefirbte Nitroderivate. Bei Einwirkung von Brom-
dimpfen wurde die Bildung gut krystallisirender Bromderivate beob-
achtet.

Bei raschem Erhitzen ist ein deutlicher Geruch nach Indol be-
merkbar, welcher besonders stark beim Schmelzen mit Barythydrat
hervortritt.

Saure Reduktionsmitte]l, wie Salzsiure und Zinkstaub, Zinn und
Fisessig verwandeln das Oxycarbostyril schon bei gelindem Erwirmen
glatt und quantitativ in Carbostyril. Natriumamalgam bewirkt in
alkalischer Lisung die Bildung eines hochschmelzenden neutralen
Condensationsprodukts.

Aethyloxycarbostyril.

Trotz des ausgesprochenen Siurecharakters des Oxycarbostyrils
findet die Bildung eines Aethylithers desselben beim Bebandeln mit
Alkohol und gasformiger Salzsiiure nicht statt. Dagegen erbalt man
die gesuchte Verbindung leicht bei der Einwirkung von Jodithyl auf
das Kaliumsalz des Oxycarbostyrils. Man verfihrt wie bei der Dar-
stellung des Aethylcarbostyrils. Nach dem Verjagen des Alkohols
wird das entstandene Aethyloxycarbostyril mit verdiinnter Natronlauge
gewaschen und aus einer Mischung von Aether und Ligroin umkry-
stallisirt, man erhilt es so in prachtvollen, mebrere Centimeter langen,
dicken Prismen, welche bei 73° schmelzen und bei hoherem Erhitzen
fast unzersetzt destilliren, mit Wasserddmpfen ist es nicht fliichtig.
Es ldst sich leicht in den gebrduchlichen Ldsungsmitteln, ist dagegen
in Wasser unldslich. Bei der Analyse wurden folgende Zablen er-
halten:

Gefunden Berechnet
fir CoH((C,H,)NO,
C 70.02 69.84 pCt.
H 5.91 5.82 -

Wie das Aethylcarbostyril ist auch das Aethyloxycarbostyril eine
starke Base, die sich z. Th. schon in koblensiiurebaltigem Wasser
l6st. Beim Einleiten von Salzsiiuregas in eine entwisserte dtherische
Ldsung erhilt man ein salzsaures Salz der Base als weissen, kry-
stallinischen, fiusserst hygroskopischen Niederschlag, welcher in Folge
seiner auseerordentlichen Zerfliesslichkeit nur anniibernd stimmende
Zahlen gab.
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Berechnet
Gefunden fur C,, H, NO,HCI
Cl 1465 15.74 pCt.

Dagegen erhilt man auf Zusatz von Platinchlorid zu einer salz-
sauren Losung des Aethyloxycarbostyrils ein gut krystallisirendes Pla-
tindoppelsalz, welches nach vorberigem Trocknen bei 100%, bei der
Analyse gut stimmende Zablen lieferte.

Gefund Berechnet
elundes g (C,,H,,NO,HCI),PtCl,
Pt 25.04 25.03 pCt.

Bei der Einwirkung saurer Reduktionsmittel wie Eisessig und
Zinn auf Aethyloxycarbostyril bildet sich direkt Carbostyril, ohne dass
jemals das Auftreten von Aethylcarbostyril beobachtet werden konnte.

Oxydation des Oxycarbostyrils und des Carbostyrils.

Von sauren Oxydationsmitteln, wie Chromsiure in wisseriger
oder essigsaurer Losung, chromsaurem Kali und Eisessig, verdiinnter
Salpetersiure wird das Oxycarbostyril beim Kochen verhiltnissméssig
schnell unter Kohlenséureentwickelung angegriffen. Indessen verliuft
die Reaktion niemals glatt und die entstehenden Produkte sind zu
genauerer Untersuchung wenig einladend. Bemerkenswerth ist hierbei
die Bildung einer geringen Menge von Carbostyril, welches sich durch
Extrahiren der harzigen Oxydationsprodukte mit heissem Wasser
leicht isoliren lisst.

Glatter verlduft die Oxydation in alkalischer Lésung bei An-
wendung von -iibermangansaurem Kali, von dem Oxycarbostyril schon
in sebr verdiinnter Lésung und in der Kilte rasch angegriffen wird.
Nach vollendeter Oxydation ldsst sich in der von ausgeschiedenem
Mangansuperoxyd abfiltrirten und angesiuerten Fliissigkeit durch
Aether in reichlicher Menge eine Siiure extrahiren, welche in heissem
Wasser leicht ldslich ist und darans in weissen Nadeln krystallisirt
erhalten wird. Sie besitzt alle Eigenschaften der Orthonitrobenzoé-
sdure, schmilzt bei 147—148° (Widmann, Aon. 193, 221, 1479)
bildet ein #usserst leicht lsliches Barytsalz und schmeckt intensiv
siiss. Bei der Verbrennung wurden folgeude Zahlen erhalten.

Gefunden Berechnet fur C,H, NO_
C 5035 50.30 pCt.
H 3.05 3.00 -

In ganz anderer Weise verliuft die Oxydation des Carbostyrils
in alkalischer Lisung mittelst iibermangansaurem Kali. Man oxydirt
in der Kilte und in verdiinnter (1 — 14 pCt.) Losung mit circa der
3fachen Menge Permanganat. Nach Entfernung des abgeschiedenen
Mangansuperoxyd wird die alkalische Oxydationsflissigkeit zweck-
miissig durch Eindampfen auf dem Wasserbade concentrirt und hier-
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auf in der Kilte mit verdiinnter Schwefelsiure schwach angesiuert.
Es scheiden sich sofort in reichlicher Menge weisse Nadeln einer
neuen sauerstoffreichen Siiure aus, welche durch rasches Abfiltriren
von der rothgefirbten Mutterlauge getrennt werden. Nach einigem
Stehen scheiden sich aus derselben schéne, braunrothe Nadeln ab, die
sich in der Kilte in Natronlauge mit tief violetter, beim Erwirmen
in hellgelb umschlagender Farbe 16sen und in Schwefelsiure geldst
mit Benzol die Indopheninreaktion zeigen. Die Substanz verhilt sich
in jeder Hinsicht wie Isatin und lieferte auch bei der Verbrennung
hiermit ibereinstimmende Zahlen.

Gefunden Berechnet fur C;H,NO,
C  65.64 65.31 pCt.
H 3.38 3.40 -

Weitere Mittheilungen {iber die hier angefibhrten Reaktionen be-
balten wir uns vor und bemerken, dass wir auch das Hydrocarbostyril
in #dbnlicher Weise zu untersuchen begonnen und bereits z. Th. analoge
Resultate erzielt haben.

867. Ad. Claus und H. Weller: Zur XKenntniss des Cinchonidins.
[Mitgetheilt von Ad. Claus.]
(Eingegangen am 15. August.)

Wie bekannt, wird bei der Oxydation der Chinaalkaloide aus
einem Theil des Molekils Cinchoninsiiure, d. i. Chinolincarbonsiure,
gebildet, wihrend der Rest des Molekiils einer tiefergehenden Zer-
setzung unter Bildung von Koblensiiure und Ammoniak u. s. w. an-
heimfillt; fir die Interpretation der Halogenalkylverbindungen der
Chinabasen und der aus diesen Verbindungen durch Kalihydrat er-
haltenen, alkylirten Alkaloide musste es von Wichtigkeit erscheinen,
zu untersuchen, in welcher Weise sich bei der Oxydation der einge-
fiihrte Alkylrest betheiligt.

Wenn niimlich derselbe an ein zur Bildung der Chinolincarbon-
siiure dienendes Koblenstoffatom angelagert ist, dann ist zu erwarten,
dass er zur Carboxylgruppe oxydirt wird, dass also eine Chinolin-
dicarbonsiure entsteht; ist er dagegen an das bei der Cinchonin-
sdurebildung betheiligte, Stickstoffatom getreten, dann muss es bei
vorsichtiger Oxydation mittelst Chromséiure gelingen, eine ithylirte
Cinchoninsfiure zu erbalten, uud wenn endlich die Alkylanlagerang
an einer Stelle des der weitergehenden Zersetzung anheimfallenden
Theiles des Cinchonidinmolekiiles stattgefunden bat, dann ist einfach
Cinchoninsdure als Produkt der Oxydation zu erwarten,



