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Ein betrgcbtlicber Tbeil des Cinchonins gebt bei dieser Beband- 
lung i n  Basen hber, die in Aetber leicbt Ioslicb sind. Dieselben sind 
wahrscbeinlicb identisch mit den Verbindungen, die entstehen, wenn 
mau 0.5 g Cinchonin mit einer Losung von 0.5 g Natrium in 15 ccm 
Amylalkohol 8 Stunden am Riickflusskiibler kocbt. Die in letzterem 
Fal l  entstebenden Basen geben ein gut krystallisirendes salzeaures 
Cblorzinkdoppelsalz, welcbes nacb dem Umkrystallisiren aus ab- 
solutem Alknbol bei 207O schmilzt. Dieselbe Verbindung scheint 
aiicb zu entstehen, wenn man Cinebooidin i n  derselben Weise mit 
einer Losung von Natrium in Amylalkohol kocbt iind die atberloe- 
lichen Basen in  salzsaurer Lasung mit Chlorzink rersetzt. Das so 
gewonnene, aus Alkohol urnkrpstxllisirte Zinkdoppelsalz schmolz 
bei 206O. 

Wir hoffen demnachst Weiteres iiber die Umwondlungsproducte 
der Chinabasen durcb Alkalien mittheilen zu kiinneii. 

4 0 .  W. K o e n i g s  und F r i t z  Wolff:  Ueber Reductionspro- 
ducte der Cinchomeronsaure und Apophgllensaure. 

[Mitgetheilt von w. Koenigs aus dem &em. Laborat. der k. Akad. der 
Wissenschaften zu Mi~nchen. ]  
(Eingegsngen am 1.5. Aagust.) 

Wie schon kurz berichtet'), haben wir die Cincbomeronsaiire 
mittele Natriurn und Alknbol zii einer Hexahydrosiiure reducirt. Iru 
Folgeiden erlauben wir ut ts  diese r-orliiufipen Angaben zu rrganzen. 
Feriier haben wir die Apophjllrnsiiuie: wrlche V o n g e r i c h t e i i  uiid 
R o s e r  als das Methylbetsi'ii der Cinchorneronsaure erknnnt hnbetr, 
durcb Erwarmen rnit Zinn und Salzsaure i n  die n-Methylhexahydr~i- 
cinchomernnsaure iibergpfiihrt. 

Da die Cincbomeronsaure resp. deren Natriurnsalz in absolutem 
Alkohol eehr scbwer lijclich ist uud daher niir schwer angegriffcm 
wird, so gingen wir zur Dnrstrllurig der Hexahydrosaure nicbt rnehr 
wie frtiher vnn der Cinchomeronsaure selbst, sondern van ihrem 
Monoathylester aus, der sich nach der Vorsclirirt von S t r a c h e 2 )  
leicht durch Kocheri roil Ciuchomcrousaore:inhydrid rnit absoliitem 
Alkobol gewinnen Iasst. 1 Theil dieses Aethers warde in 100 
'rhcilen sorgfiililtig grtrockueten Alkohols qeliiat, diese Losung z u  
10 'rheilrn Katriuni binzugegebrn und schlieuclich nocli bis zur 
\ollst&ndigen Lrisung des NLctriiims auf 1-10'' i m  Oelbad erwlrrnt. 
Das Reactionsprodiict wurde unter Kiitilung mit concentirter Salz- 

1) Diese Berichte 28 ,  514s. ?) \\iencr Monntsb. 11, 135. 



sdure bis zur sauren Reaction versetzt, vom ausgeschiedenen Koch- 
salz abfiltrirt und der Alkohol im Vacuum abdestillirt. Der Riick- 
stand wurde behufs Verseifung wiederholt mit verdunnter SalzsBure 
zur Trorkne gedampft. Zur Trennung der hydrirten von nicht hy- 
drirter Siiure wurde die eingeengte wassrige Losung mit Natrium- 
nitrit und Salzsaare versetzt, das gebildete Nitrosamiu der schwach 
sariren Losuug durch mehrfaches Ausschiitteln mit Aether eutzogen 
und nach Verjagen des Aethers durch Einleiten von gastijrmigem 
Chlorwasserstoff i n  die coricentrirt salzsaure erwarnite L6sung die 
HexahydrocinchomeronsaiIre regenerirt. Beim Einengen der salzsauren 
Losung krystallisirt das salzsaure Salz dieser S l u r e  aus. Die hus- 
beute betrug im giinstigsten Fall etwa 40 pCt. der angewandten Cin- 
chomeronsaure. 

bas salzsaure Salz der H e s a ~ y d r o c i o c ~ o m e r o u s ~ ~ ~ r e  enthalt krin 
Krystallwasscr; es schmilzt bei 2370 unter Gasentwicklung. Es ist 
i i i  Wasser selir leicht, in kalteni Alkohol ziemlich schwer lijslich. 
Das bei 1000 getrocknete Salz wurde analysirt. Analyse I bezieht 
sich a u f  eiri Priipnrnt, welcbes aus der Cinchomeronshre selbst, Ana- 
lyse I1 auf eiii solches, welches aus dem Monoatbylester durch Re- 
dtictiou dargestellt worden war. 

hnalysc : Ber. fiir C7 H ~ ? N O B  CI. 
Procente: C 40.09, €l 5.72, CI 16.94. 

Gcf. D n 40.07, 39.815 n 5.44, 5.S6, D 16.91. 

Das salzsaiire Salz era ies  sicb, wie zu erwarten war ,  optisch 
i o act i r  . 

Das Golddoppelvalz krystallisirt gut au3 der iiicht zu vrrdiinn- 
ten salzsauren Loeung uud schniilzt uuter Zersetzung bei 205O. Das 
iui  Vacuum getrocknrte Salz hiuterliesa beini Glutien 38.06 pCt. Gold 
(ber. fur C ~ H ~ ~ N O I A U C I ~  38.40 pCt. Gold). Die wassrige Losung 
des Goldsalzes scheidet beiin KocLen rasch rnetallisches Gold ab, 
wahreiid die mit Salzsiiure versetzte LBsuug drsselben Salzes riel be- 
stiindiger ist, eiue Beobachtung, die vollig iibereinstimmt niit dem 
Verhalten deu Hydrochloraiirats der Hexahgdroctiinoliri~aii~e'). Aus 
dem e;ilzsauren Salz wurde die freie Hexahydrocinchomeronsaure 
dargestellt durch Schiitteln der wHssrigen Losuiig niit Silbercarbonat, 
~ u e f i l l e r i  des in Liisuug gegangenen Silbers durch Schwefelwasser- 
stoff und Einengen des Piltrats. Die in Wasser leicht lijsliche S l u r e  
krystallisirt gut und schrnilzt unter Zersetzung bei 256". Zor Ana- 
lyae wurcle Jieselbe bei l O U 0  getrocknet. 

Analyse: Ber. fur C ~ H I I N O ~ .  
Procente: C 4S.55, H G.3G. 

Gef. D D 48.25, D G.79. 

I) B e s t h o r n ,  dicse Berichte 2S, 3157 11. 3151). 
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Die kalte . verdiinnte schwefelsaure L6sung der Saure zeigt sich 
gegen einige Tropfen Perrnanganatlosung bestandig. 

Durch Uebersattigen der freien Saure mit Kalkwasser, Ausfallen 
des Cberschissigen Kalkhydrats durch Rohlensaure wurde das Kalk- 
salz dsrgestellt , welches aus der concentrirten Losung krystallisirt. 
Dasselbe entbalt 5 Molekijle Krystallwasser, die im Toluolbad ent- 
weichen. 

Analyse: Ber. f i r  Clr H,o& 0s Ca + 5 Ha 0. 
Procentc: Ca 5.44, H?O 18.99. 

Gef. > )) 8.47, n 18.88. 

Das Ralksalz wird durch Alkohol aus der concentrirt wassrigen 
Liisung gefiillt. Die Hexahydrocincliomeronsaure ist also e i n basisch, 
sie wird aber zweibasisch beini Uebergang in das Nitrosamin. Sie 
stimmt also auch in dieser Heziehung vollkommen iiberein mit der 
Hexahydrochinolinsaure von B e s t h  o r n  und der Cincholoiponsaure roil 
S k r a u p .  

Walirend das Reductionsproduct der Chinolinslure voxi B e s t  - 
h o r n  zwei Nitrosamine liefert, welche sich durch ihre ungleiche Los- 
lichkeit in Wasser leicht trennon lassen, war etwas Aehnlicbes beini 
Sitrosiren unserer Hexahydrociuchomerouslure nicht zu bemerken. 
Abgeseheu ron wenig Harz wurde lediglich ein i n  Wasser leicht los- 
liches Nitrosamin erhalten, welches nicht krystallisiren wollte. Das- 
balbe wurde in das leicht liisliche Barytsalz iibergefiihrt und aus der 
Loeung dieses Salzes mittels Silbernitrat das Silbersalz als gelati- 
iiiiser, gegen Luft und Warme empfindlicher Niederschlag gefallt. 
Das gut ausgewaschene, barytfreie Salz enthalt im Vacuum getroek- 
net 52.34 pCt. Silber (ber. fiir C ~ H s A g N a 0 6  51.93 pCt. Silber). Das 
Kitrosamiu bildet ein in kalteni Wasser Ecbwer, in warmem leicht 
liisliches, krystallisirtes Strychninsalz, aus welchem sich indesserr 
selbst nach wiederholtern Umkrystullisiren nur inactires Nitrosniiiin 
gewinnen liess. Das aus deuiselben dargestellte salzsaure Salz der 
Hexahydrocinchomeroiisaure zeigle fast denselben Schmelzpunkt wie 
die ohne vorherige Ueberfuhrung in das Strychninsalz dargestellte Ver- 
bind u ng. 

B e s t  b o r n  konnte die salzsaure Hexaliydrocbinolinsiiure vom 
dchmp. % Y 9 O  durch Kocheu mit einer Losung FOR Natrium in hmyl-  
alkohol iiberfiihren iu die isoniere Saure, deren Hydrochlorat Lei 
1210  schmiizt. Die Heiahydrocirichoo~eronsaure blieb bei gleicber 
Behandlung bei 1800 und selbst beim Erhitzen mit einer Lijsung YOU 

Natriuui in Aethylalkohol auf  180- 200° im zugeschmolzenen Rohr 
unrerandert, da das salzaaore Salz iiacbher deusekbeo Scbmelzpuukt 
zeigte wie rorher. 

Durch Einleiten vnu gasf6rmiger Salzsaure i n  die methyl- oder 
athylalkobolische Losung ldsst sich die €iexabydrocinchonleronslure 



leicht verestern; die Salze dieser olfiirmigen Ester scheinen aber nur 
achwer zu krystallisiren. 

Das salzsaure Salz der Hexahydrocinchooierorisalire spaltet beiin 
Erhitzen iiber seinen Schmelzpunkt im Wasserstoffstroni Kohlensfure 
a b  unter Bildung in Wasser schwer liislicher harziger Snbstanzen. 

D a r s t e l l u n g  u n d  R e d u c t i o n  d e r  A p o p h y l l e n s a u r e .  
Die bisher bekannten Synthesen oon Carbonsauren des Piperidins 

sind fast ausschliesslich nach L a d e n b u r g ' s  Methode ausgefiihrt war- 
den durch Reduction roil PyridiiicarboneBnren mit Natrium und Aetbyl- 
oder Amylalkohol. Nur die n -  Methyl- Nipecotinsaure ist ron J ah  ns' )  
nach einer anderen hlethode dargestellt worden und zwar durch ein- 
bis zweitagipes Erhitzen des Chlormethylats von Nicotinsiureithyl- 

ather, CzHgC02 . C5H4N<:r3, rnit Zinn und Salzsirure. Glrich- 

zeitig entsteht tlabci eioe n- Methyl  -Tctrahydroiiicotinsaure, welche 
J a h n s  als ideotisch e rkmnte  mit dem \roo ihai in der hrecanoss auf- 
gefundenen Alkaloi'd Arecaydin. 

Wir wiinschten diese Rletliode, sowie die 7 1 -  Methylhexabydro- 
cinchomeransaure kennen Z I I  lernen ond wlucirten daher das Methyl- 
betain der Cinchomerausailire, die Apopliyllens8iire, niit Zinn und 
Salzsaure. Bisher kounten wir nur die sa!zsuure n- Methylhexahydro- 
ciochomeroiisaiire aos dem Reductionhproduct krystallisirt erhalten; 
ob sich gleichzeitig eine d e m  Arecaidin entsprechende n-Methyl -Tetra- 
hydroslure bildet, miissen weitere Versiiche zeigen. 

Die von W ii h l e  r entdeckte Apophylleusaure, 

co 
- \ 

H O ? C .  c ~ H ~ N .  C H ~  0. 
1- - I 

hat  V o n g e r i c h t e n  2, in  einer Ausbente von  10-15 pCt. gewanneo 
durch Oxydation des Cotiirnins mit verdiinnter Salpetersaure. Einp 
ergiebigrre Darstdlungsniethode schieii anpedeuter durch die ron 
R o s e r  3, ermittelte Constitution des Cot:trnins: 

CHS 

0 0 CH 

CHz I 1  
' \ ,\, 

CHBO H CH? 

I )  J a h n s ,  Archiv der Pharmacie 229, 669. 
2, D i s e  Bcric?te 13, ItisS. 3) k u .  d. Clieni. 254, 354. 
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Daoach enthalt das salzsaure Cotarnin im Benzolkern des Iso- 
chinolins dieselbe, an zwei benachbarte Kohlenstoffatome gebundene 

Dioxymethylen -Gruppe, " ' O>CH2, welche F i t t i g  & R e m s e n l )  
C.0 

zuerst in der Piperonylsaure, COaH . CB H3C0>CH2, 0 nachgewieseo 

haben. Bei Einwirkuog von Fiinffacbchlorphosphor auf diese Saure 
wird nicht nur das Hydroxyl der Carboxylgruppe, sondern es werden 
auch die beiden Wasserstoffatonie des hlethylens durch zwei Chlor- 
atome vertreten. Das Chlorid der intemedilr entstehenden Dichlor- 

piperonylsiiure, CO Cl . CeH3 C0>C Clz , zersetzt sich mit Wasser 

i n  Salzsaure, Kohlensaure iiud Protocatechusaure, COa H . CaH3 (0H)a. 
Wirkt Phosphorpentachlorid auf die Dioxymethylengruppe des salz- 
sauren Gotarnins in ahnlicher Weise ein, SO miisste durch Zersetzung 

0 

'\ 

des chlorhaltigen Zwischenproducts , c ' O> C Clz , mit Wasser / c . o  
unter Abspaltuog von Kohlensaure und Salzslure das enisprecheude 

' \COH 
, COH' 

o - Dioxyderivat, .. entstehen, welches durch Oxydationsmittel 

vie1 Ieichter angegriffen werden muss als der Methglenather. 
Erwartung haben wir uns nicht getauscht. 

Wir  erhitzten das  fein zerriebeoe, inoige Gemeoge von 10 g ge- 
trackneten salzsaiiren Cotarnins uod 25 g Phosphorpentachlorid nach 
Zusatz einiger Tropfen Phosphoroxychlorid im Fractionirkolben im 
Oelbad auf  160-1700. Dabei destillirt das gebildete Phosphortri- 
chlorid in fast theoretischer Menge uber. Dasselbe wurde durcli den 
Siedepunkt und die Ueberfiihrang in pllosphorige Saure identificirt. 
Das erkaltete Reactionsproduct wurde mit Eiswasser zersetzt und 
nachher rnit Wasser gekocht, wobei reichliche Entwicklung von Kohlen- 
saure durch Eiuleiten in  Barytwasser constatirt werden konnte. Die 
von etwas Harz filtrirte braune Liistirlg wurde zur Verjagung der 
Salzaaure auf dem Wasserbad eingedampft und der dunkle harzige 
Rickstand mit 15 g coucentrirter Salpeterslure und 45 ccm Wasser 
versetzt. Schon bei gelindem Erwarmen trat stiirmhche Reaction 
p in ;  nachdem dieselbe erlahnit war ,  wurde noch 1-2 Stunden unter 
Hiickfluss gekocht, bis die Liisuog klar hellbraun geworden war 
und eine Probe, mit iiberschussiger Natroulauge versetzt, n u r  mehr 
eioe schwache braune Triibung gab. Nun wurde die Fliissigkait auf 
ein Viertel ihres Volumelis eingedaoipft und nach dem Erkalten mit 

In dieser 

1) Ann. d. Cliem. 159, 154. 
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etwa demselbeo Volumen einer aus gleichen Raurntbeilen von Alkohol 
und Aether bestehenden Miscbung geschiittelt, wodurch eine milchige 
Triibung entstand. Beim Reihen mit dem Glasstab wird die anfangs 
harzige Ausscheidung von Apophyllensaure krystallinisch. Durch Um- 
kryetallisiren aus Wasser erhalt man dieselbe dann viillig rein vom 
richtigen Schmelepunkt 2420. Die Ausbeute betragt 2.5 - 30 pCt. rom 
angewandten getrockneten salzsauren Cotarnio. 

Wir  haben versucht, das durch siiccessive Rehandlung mit Phos- 
phorpentachlorid nod mit Wasser entstehende Derivat des Cotarnins 
zu isoliren, haben aber bisher nichts Krystallisirtes isoliren kijnnen. 
Dasselbe 16st sich, wie zu erwarten war, in fixen Alkalien uod farbt 
sich in alkalischer Losung sehr rasch dunkel. 

Zur Darstellung der n-  Methyl - Hexabydrocincbomeronsaure er- 
warmten wir 1 Theil ApophyllensLure mit 3 Theilen Zinn und 10-1'2 
Theilen concentrirter Salzsaure bis zur viilligen Losung des Zinns, 
wozu etwa 20 Stunden erforderlich waren. Nach Verjagen der dalz- 
saure wurde das Zinn durch Schwefelwasserstoff ausgefallt, das Filtrat 
zur Trockne verdampft, der Ruckstand in absolutem Alkohol auf- 
geiiommen und die alkoholische Liisting rnit Salzsaure- Gas zuerst bei 
gewiihnlicher Temperatur , spiiter unter Erwarmen gesattigt. Daracif 
wurde der Alkohol rerjagt, der Ruckstand mit kalter Natronlauge 
verwtzt und sofort mit Aether :iusgescbiittelt, welcher den gebildeten 
n-Methylhexabydrocinchomeronskreester aufnahm. Durch verdiinnte 
dalzslure wurde dieser Ester dem Lijsungsmittel wieder entzogeii, 
durch langeres Erwarmen der salzsauren L6song wurde derselbe ver- 
seift und die Losung z u r  Trockne rerdampft. Das salzsaure Salz der 
n -  Metbylbexahydrocinchomeroosaure krystallisirt langsam aus con- 
centrirt wassriger Liisiing, HUS welcher es durch Alkohol krystalliniscb 
gefallt wird. Dasselbe schmilzt unter Gasentwicklung bei 206 - 2(J7 ". 
Es wurde zur Analyse im Toliiolbad getrocknet. 

Procente: C 43.95, H 6.27. 
Gef. ) )) 42.PG, D 6.53. 

Eine Probe des freieri Aethylesters in verdiinnter kalter Schwefel- 
satire entfiirbte einige Tropfen Cbamaleonliisnng erst nach Iangerem 
Steheu. 

Analyse: Ber. fur C ~ H L ~ N O ~ C I .  




