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128. Paul Rabe und Riohard Paeternaok: 
fher 7-Ohinolylketone. I. '> 

[Aus Clem Chemischen Institut der Universitit Jena] %). 
(Eingegangen am 15. M%rz 1913.) 

Vor iiingerer Zeit erhielten P. R e m f r y  und H. D e c k e r 3 )  durch 
Einwirkung von Phenyl-magnesiumbromid auf Cinchoninsiiure-ilthyl- 
ester eine Verbindung, die sie fur das  y - C h i n o l g l - p h e n y l - k e t o n  
ansprachen und in Beziebung zum Chininon brachten. Von einer 
weiteren Verfolgung der Reaktion sah Hr .  D e c k e r  auf Bitten dee 
einen von uns  ab. Nachdem die analytische Untersuchung der China- 
Alkaloide irn wesentlichen beendet und die Riickverwandlung der  
Chinatoxine in die C h i n a k e t o n e ' )  durchgefiihrt war, ergab sich als 
niichste Aufgabe. vom Chinolinkern ausgehend aufzubauen und dabei 
einfachere 1.2-Hydramine als die China- Alkaloide selbst zu syntbeti- 
bieren 9. 

Als Ausgangsmaterial fur die S y n t h e s e  v o n  y - C h i n o l g l -  
k e t o n e n  nach der Methode von G r i g n a r d  batte man sich nach den 
hisherigen Errahrungen der y-Cyan-chinoline bedienen miissen. Aller- 
dings haben, wie bemerkt, R e m f r y  und D e c k e r  zu diesem Zwecke 
den Cinchoninsaureester herangezogen. Sie wiirden damit das  unseres 
Wissens erste Beispiel fur die B r a u c h b a r k e i t  d e r  E s t e r  z u m  

I) In der 15. und 16. Mitteiiung DZor Kenntnis der China-Alkaloidee 
(B. 44, 2088 [1911]; 46, 2163 [1912]) habe jch ein Arbeitsfeld abgesteckt. 
Auch A. K a u f m a n n  hat sich an der Bearbeitung beteiligt (B. 45, 3090 
!1912]; 46, 57 [1913]), indem er an Stelle von Chinolin-carbons~ureeestern 
I-Cyan-chinoline beim Anfbau von y-Chinolylketonen venvandte. Man k6nnta 
hierin insofern einen Fortachritt sehen, als das y-Cyan-chinolin nach einer von 
A. Kaufmann aufgefundenen sch6nen Methode aus dem auch ruf synthe- 
tischem Wege zugirnglichen Chinolin entsteht. Da aber die Cinchoninshwe 
ehenfalls synthotisiert worden ist (Knorr ,  A. 236, 87 118861; 6. a. J. pr. [2] 66, 
?R3 [1897]), so liegt ein Erfolg in der angedenteten Richtung nicht vor. 

Ich werde mich nicht st6ren lassen, meine Untersuchnngen so fort- 
zusetzen. wie es die Geschichte der natiirlichen und kiinstlichen Heilmittel 
Irhrt. Rabo. 

?) Nur wenige Versuche morden spater in Prag hinzugefiigt; man ver- 
gieiche R i c h a r d  P a s  te rn  ack ,  Inaugural-Dissertation, Jena, Juli 1912. 

a) B. 41, 1007 [l908]. 
4) Unter diesem Namen faBt man zweckmdig die aus den China-Aka- 

loiden durch Aboxydation zweier WasserstofFatome hervorgehenden Ketone 
zusammen. 

5) Es sei zur Vermeidung von Wiederholungen auf B. 46, 2163 [1912] 
verwiesen. 
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A u f b a u  v o n  K e t o n e n  n a c h  G r i g n a r d  gegeben haben. Aber der 
Vergleich der physikalischen Eigenschaften ihrer fiir y-Chinolyl-phe- 
nyl-keton angesprochenen Verbindung (Schmp. 294", schwer liislich in  
Alkohol) und des Benzophenons (Schmp. 46", leicht 16slich in Alkohol) 
epricht gegen die Richtigkeit jener Auffassung. 

Trotzdem nahmen wir dae Studium der U m s e t z u n g  v o n  C h i -  
n o  l i  n - car b o nsii u re es t e r  n m i  t A 1 k y 1 - m a g n  e s i  u m - h a1 oid e n  auF. 
Wir  fanden dabei, daB diese Stureesterl) brauchbar siod. Im spe- 
ziellen Falle bei Verwendung von PhenyI-magnesiumbromid und Cin- 
choninsaureester entsteht das gewunschte y -  C h i  n 01 y 1 - p h e n y 1-ke t o  n ; 
es ist aber n i c h t  identisch mit jener Verbindung von R e m f r y  und 
D e c k e r ,  da  es bei 60" schmilzt und sich leicht in  Alkohol lost. 

Als geeigneteres Ausgangsrnaterial schienen sich die y - C y a n - 
c b i n  o l i  n e 2, darzubieten. Denn die y-Chinolin-carbonsiiureester liefern 
neben den Ketonen, und zwar in der Regel als Hauptprodukt, C a r -  
b i n o l e .  

Aber auch die Nitrile geben, wie wir wohl zuerst beobachteten, 
entsprechende Nebenprodukte. Es treten niimlich an Stelle der Carbinole 
hier A m i n e  auf. So z. B. lielerten y-Cyan-chinolin und Athyl-magne- 
siumjodid neben y - Chinolylathylketon das y - C h i n  ol  y 1 - d i  ii t h  y 1 - 
a m i n o - m e t h a n :  

CUOR CO .C,Hs C(C2Hs)a. OH 
-0 ./\ 
../--./ \/\/ \/\/ 

wie 1 I i -+ (1'7 und i]''l 
N N N 

co CCJ.CaHj C (C2Hs)a. NHI .'\/\ /\/\ 

\/\/ \ / \ A  \/\/ 
I '  nnd , 1 ~ 

N N 
n';-+l I 

80 

N 

Eine weitere Schwierigkeit bei der Benutzung von Cyan-chinolinen 
besteht i n  einer eigentiimlichen *Verdrtngungserscheinungc: "). Aus 
y-Cyan-chinolin und Athyl-magnesiumjodid geht niimlich in  betracht- 

I) Weitere Versuche aber die Brauclibarkeit VOII Siiureestern, z. B. dcr 
Pyridinreihe, werden wir deinntichst ausfkhren. Siehe auch B. 42, 8731 [1909]. 

3 H. Meyer, M. 23, 904 [1902]; A. K a u f m a n n  und R. W i d m e r ,  
B. 44, 2058 [1911]. 

a) Wir vermuten, daB diese *Verdrzingunga auch bei den Estern statt- 
findet und werden diese Vermutung spiiter priifen. Siche auch Oddo,  C. 
1907, I[ 73. 



1028 

licher Menge das 7 - i t h y l - c h i n o l i n  hervor. 
1.4-Addition und Regererierung des aromatischen Chinoliokerns 

Ob die Reaktion auf 

CN CN C2Hs C? Hs 

Mg J 
beruht, vermochten wir noch nicht mit aller Sicherheit zu entscheiden ; 
aber das Auftreten von B l a u s k u r e  beim Zerlegen des Reaktioos- 
gemisches rnit Wasser macht die Annahme hiichst wahrscheinlicb. 

Im Folgenden beschreiben wir die Einwirkung von B e  nz y l -  
c h l o r i d ,  von P h e n y l b r o m i t l  uud von - i t h y l j o d i d  auf C i n c h o -  
n i n s a u r e e s t e r  iind auf y - C y a n - c h i n o l i n .  Spater werden wir iiber 
entsprechende Versuche rnit y-substituierten ~Chinolin-carbonsaure- 
estern und deren Nitrilen berichteu. 

E s p e r i m e n t e 1 1 e s. 

I. 7 -  C h i n o  1 y I - b e  u z y 1 - k e t o n.  
Die Darstellung dieses Ketoos aus Cinchoninslureester und seine 

Eigenschaften wurden schon friiher I) beschrieben. Es bleibt nur die 
U m s e t  z u n g v o n Ben z y 1 - ni a g n  e s i u ni c b 1 o r i d  mi  t 7-  C J a n -c h i- 
n o l i n  iibrig. 

Bei Clem Eintropfen einer atherischen Losung von 1 Mol. 7-Cyan-chinolin 
in eine iitherische Losung von 2 Mol. Benzyl-magnesiumchloridl) entstnnd eine 
braune, kBrnige Masse. Sie wurde durch Eintragen -ion Wasser und von 
Schwefelsiiure bis zur Blaufiirbung von Kongopapier zerlegta). Der rnsch ab- 
getrennte atherische Auszug schied eine Substanz aus, die sich in den ge- 
trauchlichen organischen Solvenzien kaum liiste und deren Untersuchung noch 
aussteht. Die abfiltrierte ftherische Losung hinterlieB ein rotbraunes, dickes 
01, am dem nach einigen Tagen unverirndertes y-Cyan-chinolin ausgefallen 
war. Nach dessen Btxeitigong durcli Abblasen mit Wasserdampf wurde das 
wieder getrocknete 61 ausfraktioniert. Die bei 240-260° und 15 mm Druck 
iibergehenden Anteile miiDten nach dem entsprechenden Versuch rnit Cin- 
choninsaureester das pChinolyl-benzyl-keton enthalten. Aber weder durch 
Aninipfen mit dem genannten Keton noch durch Bilduog eines Pikrats oder 
eines Oxims gelang der Nachmeis des Ketons'). 

I)  B. 46, 2163 [1912]. 
'J) Spirter sollen die Komponenten auch umgekehrt zusaminengegeben 

3) Zuwoilen wurde aucb mit Ammoniumchlorid zerlegt. 
4) Die experimentellen Einzelheiten findet man in der Inaugural-Disser: 

werden. 

tation von K. P n s t e r n a c k ,  Jena 1912. 
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Aus der 'obeo erwiihnteu schwefelsauren L6sung batten sich nach 
niehrtlgigem Stehen derbe Krystnlle des Sulfates von 

y-Ben z y l - c h  i r io l in  
abgeschieden. Das aus dern Sulfat mit Natronlauge in  Freiheit ge- 
setzte und rnit -ither gesammelte A m i n  siedete nach dem Trocknen 
iiber Natriumsulfat bei 222-223O (Faden bis 170° i. D.) und 19 m m  
Drock. Es stellt ein dickflussiges, stark lichtbrechendes, gelbstichiges 
01 dar, das sich schwer rnit Waseerdampfen verfluchtigt. 

0.1504 g SbSt.: 0.4850 g coz, 0.0835 g H&. 
C16H13N. Ber. c 87.67, H 5.93. 

Gef. * 87.95, * 6.17. 
Das Sul fa t ,  (C16HIsN)AH)SOI i- 2Hz0, kommt aus Wasser bei Gegeu- 

wart von etw:is Schwefelshre in weiBen, rhombischen Krystallen, die luft- 
trorken bei 105 - 108O, wasserfrei bei 132-133O schmelzen. 

0.2127 g Sbst. verloren bei 82-830 0.0134 g HsO. - 0.3045 g Sbst. 
gel6st in 5Gprox. Alkohol verbrauchten 7.2 g "/lo-Natronlauge mi t  Lackmus 
als Indikator. 

(Cl6H13N)2H2SOI + JH&. Ber. H,O 6.29, HzS04 17.13. 
Gef. P 6.30, n 17.25. 

Pi k r a t :  Aus Alkohol gelbe, schiefminklige Prismen oder Bliittchen vom 
Schnip. 178O. 

J o d m e t h y l a t :  .4ns Todinethyl orange getirbte Bliittchen vom un- 
scharien Schmp. 226O. 

Oxydat ion  des  y-Benzyl -ch inol ins  z u  y -  Chinoly l -ph  e n y l -  
keton. Zur leichteren Oxydation des Methylens zum Carbonyl wurde nach 
dem Vorgange von K o e n i g s  und Mengel ' )  das Benzyl-chioolin mit der 
dreifachen Menge 40-proz. Formaldehyd-Losung erwiimt on(\ dann das Re- 
aktionsprodukt mit Chromsiure in schwefelsaurer Losung oxydiert. Es ent- 
stand in  einer Aosbeute yon 7So/o tlas iinten beschriehene y-Chinolyl-phenyl- 
keton. 

11. y - C h i n o 1 y 1 - p h e n y 1 - k e t o n. 

Die D a r s t e l l u n g  a u s  C i n c h o o i n s a u r e e s t e r  war folgende: 
1 Mol. Ester (10 g) rnit 2 Mol. Phenyl-magnesiumbromi\l wurden analog 
der  friiheren Vorschrift zur  Reaktioo gebracbt. Die Aufarbeituog 
lieferte ein 0 1  vom Sdp. 220-2240 bei 15 mm Druck, aus dem durch 
Behandeln mit Ather-Petrollther 5.2 g reines Keton ~ o n i  Schmp. 60' 
isoliert wurden. 

0.2092 g Sbst.: 0.6359 g COz, 0.0931 g H20. - 0.4981 g Shst.: 16.2 ccm 
N (154 745 mm). 

C , ~ H I ~ O N .  Ber. C 83.40, H 4.72, N 6.01. 
Gef. a 82.46, 4.98, w 6.33. 

I )  B. 87, 1324 [1904]. 2) B. 46, 2164 [1912]. 
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Der Rescbreibung des Ketons durch A. Kaufnianu und If. 
P e y e r ' )  fugen wir hiozu: 

Pi k r a t :  Aus Alkohol hellgelbe, verfihte Krystalle vom Schmp. 2'200 
(die genannten Autoren geben an: aus Xylol braungelhe Bliittchen und 
Schuppen, die bei 2140 unter Zersetzung schmelzen). 

0.15509g Sbst.: 15.8 ccm N (9.5O, 754 mm). 

P ikro lona t :  Aus  Alkohol dimkelpelbe rhonibische Krystalle voni Zer- 
setzungspunkt 174O. 

J o d m e t h y l a  t :  Aus Jodmethyl orange iefdrbte metallglinzende Bliti- 
chen vom unscharfen Schmp. 218O. 

0.3180 g Sbst.: 0.1991 g AgJ. 
Cl6BllON, CHSJ. Ber. J 33.87. Gef. J 33.84. 

0 xim: .tquivalonte Mengen von Keton und Hydroxylamin-chlorhydrat 
wurden in Methylalkohol gekocht. Das s a l z s a u r e  Oxim kommt aus Me- 
thplalkoliol in  verfilzten Nadelchen vom Schmelzpunkt und Zersctzungs- 
punkt 2560. 

CrjHlrOsN,. Ber. N 12.12. Gef. N 12.2'2. 

0.1844 g Sbst.: 15.5 ccni N (LS.5O, '749 inn]). 

Das durch Soda aus seinem Salze in Preiheit gesetzte Oxim hinterblieb 
aus Xther als weiDe amorphe Masse. 

Als Nebenprodukt bei der Einwirkung von Phenyl-magnesium- 
bromid auf Cinchoninsaureester wurde das von R e m f r y  und 
D e c k  e r  beschriebene C h i n  o l  y 1- d i p  h e n  J I -  c a r b i n o l  auch yon 
uns isoliert. 

Die Darstellung des y-Chinolyl-phenpl-ketons aus y-Cyan-chinoliu 
wurde iozwischen von A. K a u f m a n n  und H. P e y e r ' )  mitgeteilt. 
Unsere beiderseitigen Beobachtungen decken sich im wesentlichen. 

Cl,HIsONz, HCI. Ber. N 9.81. Gcf. N 9.91. 

111. y -  C h i n  o l y  1- a t  h y 1- k e t o  n. 
D a r s t e l l u n g  a u s  CinchoninsLure-ester .  Ausgehend YOU 60.3 g 

Gter ,  91.6 g Jodathyl, 15 g Magnesium erhielten wir ein 61, dae beim 
lbgeren Stehen 30 g Chinolyl-diathyl-carbiuol abschied. Nach dessen 
Entfernung und nach Verseifung dea unverbrauchten Esters (mit Natronlauge) 
rertultierte eine von 165-2000 bei 13 mm Druck fibergehende Fraktion. Sie 
lieferte durch Kochen mit Hydroxylaminchlorhydrat in Methylalkohol ein 
0 xim, daa der eingeengten Iteaktionsfliissigkeit durch Natronlange entzogen, 
dann durch Kohlensaure wieder ausgefiillt und endlich duroh UmlBsen aus 
wiiBrigem Aceton rein gewonnen wurde. Das Oxim (4 g) gab bei der Ver- 
Eeifung mit 20-prozcntiger Schwefelsiiure das I< e ton. 

'/lo Mol. Cyan-chinolin (45 g) 
und * I , , ,  Mol. Athyl-magnesiurnjodid wurden, ahnlich wie obeii heim Chinolyl- 

D a r s t e l l u n g  aus  y-Cyan-chinol in .  

I! B. 46, 3096 [1912]. S) €3. 41, 1007 [1908]. 



benzyl-keton beschrieben, umgesetzt und aufgearbeitet. Es hinterblieben 56 :: 
ebes Oles, aus dem Chinolyl-diathyl-amino-methan in reichlicher 
Menge ausfiel. Das Blige Filtrat wurde bei starkem Minderdrnck aorg€aItig 
awfraktioniert. Die bei 143-1450 (F. g. i. D.) und 8-9 mm Druck iiber- 
gehenden Anteile waren fast reinos y - a t h y l - c h i n o l i n  (10 g). - Als zweite 
Substanz giug bei 163-1660 (F. g. i. D.) und 8-9 mm Druck daa C h i n o l y l -  
Hthyl-keton (5 g) iiber. Es wurde tiber das A c e t a t  hinweg gereinigt. - 
Der Deatillationsriickstand enthielt noch weitere Mengen des Amino-methans. 

Das y - C h i n o l y l - a t h y l - k e t o n  ist ein gelbliches 61, das sich 
an der Luft allmahlich gelbbraun farbt und nngenehm riecht. Es 
164 sich leicht in Alkohol und Ather, schwer in Ligrnin ond sehr 
achwer in Wasser. Siedepunkt siebe oben. 

0.2377 g Sbst.: 0.6819 g COa, 0.1292 g H20. 
C 1 2 H I ~ O K .  Ber. C 77.84, H 5.95. 

Gef. 78.24, m 6.06. 

Aoetat :  Bereitet durch Fiillen der atherischen LBsung des Ketons mit 
starker Essigsiiure; w i l e  Nadeln vom unscharfen Schmp. 87". 

Die I s o n  i t ros  0- V e r b  i n d  u n g, (GHsN). CO . C(:N.OH) . CHa, mit i t h y l -  
nitrit und Natrinmatliylat dsrgestellt, kommt aus Alkohol in  derben weilen 
Krystallen vom Zersetzungspunkt ca. 2200 

0.1581 g Sbst.: 17.2 ccm N (200, 761 mm). 
C12HIOOPNa. Ber. N 13.08. Gef. N 13.19. 

y - C h i u o l y l - d i a t h ~ l - c a r b i n o l .  
Dieses aus Cinchoninsaureester hervorgehende Nebenprodukt 

krystallisiert aus Alkohol in weiden glznzenden Bliittchen ' vom 
Schmp. 1 3 5 O  und rom Sdp. 192-1980 (F. g. i. D.) bei 13 mm Druck. 

0.2745 g Sbst.: 0.78i8 g COs, 0.1971 g HaO. 
C l ~ R l r O N .  Ber. C 78.14, H 7.91. 

Get. B i8.27, N 8.04. 

y -  C h i n o l y l - d i a t h y l - a m i n o - m e t h a n .  
Zu diesem Nebenprodukt gelangt man von y-Cyan-chinolin aus. 

Es krystallisiert aus Alkohol in  Form weil3er Blattchen vom Schrnp. 
1260. Es reagiert auf Lackmus alkalisch und lost sich leicht in 
MineralsLuren. Beim andauernden Erhitzen mit starker Schwefel- 
siiure wird Amrnoniak abgespalten. 

0.2469 g Sbst.: 0.7094 g CO,, 0.1898 g HsO. - 0.2152 g Sbst.: 24.2 w m  
N (150, 758 mm). - 0.1702 g bezw. 0.5020 g Sbst. bewirkten beim AnflBsen 
in 11.84 g .ithylalkohol eine Siedepunktserhijhung von 0.0790 bezw. 0.219". 

CldHleNs. Ber. C 78.43, H 8.50, N 13.07, Mo1.-Gew. 214. 
Gef. 78.36, B 8.60, n 13.29, rn 218, 227. 
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- t b y 1 - c h i n o 1 i n. 
Das ebenfalls aus y-Cyan-chinolin als Nebenprodukt gebildete 

y-Athyl-chinolin ist schon bekannt '). Zu seiner Identifizierung wuicle 
es fiber das Nitrat gereinigt. Das N i t r a t  scbmolz nach dem UIU- 
krystallisieren aus Alkohol bei 120° (statt 115.50). Die B a s e  siedete 
bei 143-145O (F. g. i. D) und 8-9 mm Druck; in der Literatur i s t  
27 1-274" (korr.) bei Atmosphgrendruck angegeben. 

0.2674 g Sbbt.: 0.8247 gc02, 0.1705 g HsO. 
CIIHIIN. Ber. C 8408, H 7.01. 

Gef. n 84.11, 7.13. 

124. Paul Rabe und Richard Paeternack: 
dber )'-Cblnolylketone. 11. 

[hua dem Lalorat. f. Organ. Chemie d. Deutscb. Techn. Hochschule Prag.) 
(Eingegangen am 19. Marz 1913.) 

In  der ersteu Mitteilung ?) haben n i r  die Bildung von y-Chinolyl- 
ketonen nach der Methode von G r i g i i a r d  beschrieben. Sie lassen 
sich auch, wie wir iozwischen fanden, nach der Methode von C l n i s e a  
aufbaueo. 

Im Jahre  1896 erhielt H. Weitle13) bei cler Umsetzung von 
Cinchoniosiiure-iitbylester mit Aceton bei Gegenwart von Natrium- 
athylat das y -  C h in  o l o p  1-aceton'), CS Hg N .  CO . CH2 .CO.CHs. Be- 
merkenswerterweise lassen sich die Chinolin-carbonsiiureester auch mit 
f i s t e r n  der  allgerneioeo Formel R1.CHn .COORII kombinieren. Bis- 
her erhielten wir aus C i n c h o n i n s i i u r e e s t e r  und E s s i g e s t e r  den 
p - C h i n o l o y l - e s s i g e s t e r  (Formel I) und aus C h i n i n s i i u r e e s t e r  und 
Pro  p i 0  u s a u  r e e  s t e r den B - [p- M e t h o  x y -it- c h  i n o I o y 13- pro p i  on - 
s i i u r e e s t e r  (Formel 11): 

CO . CI11 .C( )O C2 Hs CO . CH(CH3). COO C, Hr 
CHa 0 .  '\" /\/\ 

\/\/ 

11. 
' I  '\A, 1 

N N 
Bei der Spaltung dieser /j-Ketonsiiureester entstehen Ketone, 

nus I das  y - C h i n o l y l - m e t h y l - k e t o n .  nus I[ das [ p - U e t h o x y  7- 
c h i  n o l y  11- a t  h p 1- k e t on .  
- ~- 

I )  B. 19, 2999 (18861: 20, 279, 2734 [1887]. 

4) Mit Chinoloyl bezeichnen wir den Rest (COHGN). CO -, entsprecheud 
B. 46, 1026 [1913]. 9 M. 17, 401 (18961. 

(Cs HIN) . CO - Pyridoyl. 


