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222. Adolf Kaufmann: ober eynthetische, 
den ahina-Alkaloiden nahe verwandte Baeen. 

(Eingepangcn am 5. Mai 1413.) 

E s  ist bekannt, daD P a s t e u r l )  beim Erhitzen des Chininsulfates 
mit etwas Schwefelsaure auf 130-130° ein dem C h i n i n  isomeres 
Alkaloid, C h i n i c i n  genannt, erhalten hat, und da13 diese Base auch 
von H o w a r d  ') in den Chinarinden aufgefunden worden ist. Seither 
ist die I s o m e r i s a t i o n  d e r  C h i n a - A l k a l o i d e  z u  w c h i n a t o x i n e n a  
(Cinchonicin, Chioicin) noch des iifteren studiert und unter verschie- 
dentlichen Reaktionsbediogungen durchgefiihrt worden, so namentlich 
von H e s s e a )  durch Erhitzen der freien Base mit Glycerin auf 20O0, 
von M i l l e r  und Rohde ' )  durch Kochen mit verdiinnter Essigsiiure 
und neuerdings von P. R a b e s )  durch Erhitzen mit P h o s p h o r d t ~ r e  
und verschiedenen organischen Sauren. 

Unter diesen Urnstanden und in Hinsicht auf die Tatsache, da13 ca. 
50 O/O des eingenommenen Chinins im menschlischen Organismus einer 
Veranderung anheimfallt, schien es mir vor allem sehr wiinschenswert, 
eindeutig festzustellen, ob die Umlagerung des Chinins in Chinicin - 
wenn auch nur  in sehr geringem MaBe - durch den s a u r e n  M a g e n -  
saf  t bewirkt werden kann. 

Denn so wiiren die typischen g i f t i g e n  N e b e n w i r k u n g e n  
grol3er Chinindosen auf eine plausible und naheliegende Ursache zu- 
ruckzufuhren. Bekanntlich ist ja Chinicin oder Chinotoxin, wie es 
neuerdings mehr genannt wird. ein heftiges Gift, das  bereits in relativ 
kltinen Dosen den Blutdruck vermindert, tonisch-klonische Kriimpfe, 
dann Atemnot, Stillstand der Atmung und des Herzens hervorruft. 
Dieselben Erscheinnngen verursacht j a  aber such die toxische Chinin- 
dosis. Erklarlich ware auch, da13 Cinchonin viel krampferregender 
wirkt ah Chinin, denn Cinchonicin ist ja etwa 10-mal giftiger als 
Chiuicin, und iiberdies erleidet wohl die methoxylierte Base in dem- 
selben Milieu viel leichter andere Veranderungen, so daB weniger 
Gelegenheit zur Toxinbildung gegeben ist ". 

Es fie1 auch nicht schwer, einen ersten Beweis fur dieee Hypo- 
these zu finden, wenn ich mir auch nicht verhehlen will, daD er  allein 

l) J. 1853, 473; C. r. 37, 110 [1553]. 
a) A. 166, 276 [1873]. 

B. 48, 3358 [1910]. 
6, Dasbalb sollten vorerst auch die physiologbchen Eigenschrften des 

Apochin ins  festgestallt werden, natiirlich auch seine Entstehung im Or- 
ganismus. 

z, SOC. 24, 61; 26, 101. 
') B. 28, 1064 [1895]. 
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nicht ausschlaggebend zu sein vermag. C i n c h o n i n  l a g e r t  s i c h  
namlich beim Erwiirmen m i t  p h y s i o l o g i s c h  w i r k s a m e n  S L u r e n ,  
so verdunnter S a I z s a u r e  (1 : IOOO), wenn auch in geringer Menge, 
i n  C i n c h o t o x i n  u m ,  das als P h e n y l h y d r a z o n - p i k r a t  leicht 
nachgewiesen werden kann. Ebenso erfolgt Isomerisation mit sehr 
verdiinnter M i l c  h -  oder B u t t e r s a u  re. 

Nach den Untersuchungen von B e r n h a r d  und I b e l e ' ) ,  sowie 
R a b e a ) ,  drtnn yon M i l l e r  und R o h d e J )  werden den chemischen 
Eigenschaften der isomeren Alkaloide Chinin und Chinicin die beiden 
folgenden Strukturformeln gerecht: 

CHa :CH.  C H  - CH- CHg HaC : C B  . CH- C H  - CH1 
C H ~  1 CH, 1 i i I i 1 CHa j 

CH? --N -- CH CHI-NH OH, 
l 

OH. OH 00 
I I 

H: CO"-/"- H3 C 0 T " r )  '\A/ I \/42 
Chinin. N Chinicin. N 

Es mag nun interessant erscheinen, fur die auffallenden U n t e r -  
s c h i e d e  i n  d e n  p h y s i o l  o g i s c h e n  W i r k u n g e n  der beiden Alkaloide 
in  ihrer Konstitution eine Erklarung zu suchen. Es sind daruber 
auch schon verschiedene Ansichten laut geworden. So halten 
v. M i l l e r  und R o h  d e geradezu: *die Stickstoff-Kohlenstoff-Bindung, 
die im Chinin den Chinuclidin-Ring hiilt, als das eigentlirhe charakte- 
ristische Moment der China-Slkaloide'). Andererseits erkliiren aowohl 
F r a n k e 1 5 ) ,  als W i n t e r s t e i n  und T r i e r 6 )  die Giftwirkung des 
Chinicins durch das  Auftreten der  sekundaren Iminogruppe. 

Diese Deutung ist wobl schon desbalb nicht ganz richtig, als 
nach F r i i n k e l s ' )  eigenen Angaben das M e t h y l - c i n c h o t o x i n ,  das  
doch keine sekundare Aminogruppe mehr besitzt, dieselbe Wirkung 
auslbd wie die Muttersubstanz. Auf meine Veranlassung hat nun Hr. 
A. W a r s c h a w s k  i mit den verschiedensten Natur- und Kunstpro- 
dukten die notwendigen pharmakodynamischen Experimente ausgefuhrt, 
die deninHchst von ihm selbst veroffentlicht werden sollen und die 
wohl auch uns  Chernikern einiges Licht bringen diirften. Jedenfalls 

1 )  B. 40, 2874 [1907]. 
3) R. 33, 3214 [1900]. 
5) Arzneimittel-Syotliesc. 
7) ibid. S. 247. 

?) B. 40, 3280 [1907]. 
') B. 28, 1058 118951. 
6, Die Alkaloide, S. 145. 



steht nunmehr soviel fest, daB die von mir in  Gemeinschaft mit M. 
K u n k l e r  und H. P e y e r  synthetisierten C h i n o l y l - 4 - k e t o n e ' ) ,  die 
in ihren chemischan Eiqenschaften den Chinatoxinen ia sehr nabe 
kommen, in physiologischer Hinsicht nicht rnit ihnen ubereinstimmen. 
Sie wirken a n t i p y r e t i s c h  und sind sehr w e n i g  g i f t ig .  Die Keton- 
gruppe triigt also offenbar an der Toxinwirkung keine Schuld. 

Ganz anders verhiilt es sich mit dem M e r o c h i n e n - a t h y l e s  t e r ,  
der in seiner Konstitution ungefiihr der  a z w e i t e n  H a l f t e e  der  China- 
toxine entspricht: 

CH.  CH2. COO CZ Hs CH.  CH2. COO C2 Hs 
H?C,'\CH . CH : CHs HzC'<'ICH.CHa.CHa 
H3CI.. ,'CHa H~ C' ., c H? 

N H  N H  
Merochinen-ester.! Cincholoiponester. 

Durch Reduktion 
nach Y a a l - S k i t n  wrird dieser Ester leicht i n  C i n c h o l o i p o n e s t e r  
iibergeftihrt, dessen Wirkung geradezu s t r y c h n i n a r t i g  sein soll'). 

Xach dem Obigen wird aber nunmehr wahrscheinlich, daB die 
gemeinsame U r e a c h e  d e r  V e r a i f t u n R s e r s c h e i n u n  g e n  der  isn- 
meren Alkaloide - Chinin, Cincbonin einerseits, Toxine andererseits - 
die Bildung des endstandigen Piper id in-Res tes  in der  Seitenkette 
ist. Damit erscheint mir rrber auch die Ansicht derienigen schwankend, 
die ia dein L o i p o n - A n t e i l e  - dem Piperidin- oder Chinuclidin-Ring - 
die fur die spezifische Wirkung des Chinins notwendige Gruppierung 
sahen oder gar durch zweckentsprecbende Kombination etwa de3 Mc- 
thoxyls mit dem Chinuclidin und unter Ausschaltung des Chinoliu- 
Kerus Verbindungen rnit Chinin-Charakter synthetisieren wollten 3. 

Urn so mehr kraftigte sich i n  mir dagegen die schon friiher gefaRte 
Meinung, uach welcher das  Chinin in seiner Wirkung als eine besoo- 
dere Art eines 4 -(a- 0 s y - B -  d i a l  k y 1 a m  i n  o - a l  k y 1) - 6- m e t  h o s  y - 
c h i n o l i n s  I aufLufassen und den a d r e n a l i n - a r t i g e n  K o r p e r n  I1 an 
die Seite zu stellen ist3). 

Er ist wie diese ein s t a r k e s  K r a m p f g i f t .  

CH(OH).CHI..-. R C H ( 0 H )  .CH,.NH.CHs L.N<R, ,', 
1) Die physiologischen Daten dieser Abhnndlung verdanke ich den Mit- 

teilungen A. Warschaws,kie ,  ftir die ich ihm auch hier meinen besten Dank 
ausspreche. 

2) W i n t e r s t e i n  und T r i e r ,  Die Xlkaloide, S. 144-145. 
3) B. 46, 3091 [1913]; 46, 58 [1913].. 

Berichte d. D. Cham. Gesellschaft. Jahrg. XXXXVI. 117 
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Dam mag auch gleich bemerkt werdex, daI3 dieser Vergleich mir 
auch in physiologischer Hinsicht nicht absonderlich erscheint, da  ja  
Chinin selbst schon gefafikontrahierend wirkt '). Die Tatsachen gaben 
mir uberdies in vollem MaQe Recht. 

Die E i  n w i r li u n  g d e s  p -  A m i  n o - a-  o x  y - ( c  h i n  01 y 1- 4 ) - a t h  a n  s 
I11 -- das wir fruher durch direkte Reduktion des Isonitroso-methyl- 
(chinolyl-4)-ketons gewonnen hatten') - auf  d e n  B l u t d r u c k  d e c k t  
s i c h  v o l l k o m r n e n  rni t  d e r j e n i g e n  d e s  H o m o r e n o n s  IV: 

CH(OH).CHa.NH? CH(OH).CH, .NH.CHs 
i'' 111. ('-y ' I V  . 
1 1  

N O H  
\/ 

~ 

!. .. / .< .- 
h r c h  den Eiutritt der Aminogruppe in die &-Stellung der Seiten- 

kette andern sich demnach die pharrnakodynamischen Erscheinungen 
vollstkndig. Die Korper steigern nunmehr den Blutdruck durch G e -  
f i B k o n t r a k t i o n .  Die Giftigkeit wird nicht wesentlich vergr6bert. 

Es blieb also n u r  noch ubrig, die Wasserstoffatorne der Amino- 
gruppe durch geeignete Radikale zu  ersetzen, urn das in fruheren 
Mitteilungen gesteckte Ziel zu erreichen. Auch dies ist durch eine 
kurze Reihe besonders glatt verlaufender Reaktionen vollstandig ge- 
Iiiogen. 

Es hat sich nkrnlich bald herausgestellt, da13 diejenigen C h i n o -  
l y l - 4 - k e t o n e ,  die der Carbonylgruppe benachbart eine Methyl- 
resp. Methylengruppe enthalten, beim Bebandeln mit C h l o r  oder 
Brom stets ein Wasserstoffatom der Seitenkette durch Halogen er- 
setzen. Auch. die iu 6-Stellung alkoxylierten Chinolyl-4-ketone, wie 
Z. B. M e t h y l - ( 6 - i i t h o x y - c h i n o l y l - 4 ) - k e t o n  V, weichen von dieser 
Regel nicbt ab: 

CO. CHs CO .CHs Br 
H5 C2 0. "' " 

f VI. H I  H5 C$Oi'.'i'> . -. 

\/.-.-' I l l  
\/ \/ 

V. 

N N 
I n  Form ihrer Salze sind die Hrrlogenderivate sehr leicht mit 

nahezu q u a n t i t a t i v e r  A u s b e u t e  zu isolieren. Dagegen sind sie 
teilweise ah freie Basen weniger bestandig gegen Hitze, indem offen- 
bar leicht Selbst-Kondensation eintritt in der Weise, daB das haloge- 
nierte hcyl der Seiteokette sich an das tertilre Stickstoffatom eines 
zweiten Molekuls anlagerf. 

In der Folge wurden deshalb stets die halogenwasserstoffeauren 
Salze der Halogen-ketone in der ublichen Weise mit den verschiedeusten' 

I) Fr i in  k el, Brzneimittel-Synthel;e, S. 435. a) B. 46, 63 [1913]. 
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p r i m i a r e n  A m i n e n ,  wie D i m e t h y l a m i n ,  D i a t h y l a m i n ,  P i p e -  
r i d i n ,  zur Heaktion gebracht. n i e  Einwirkung erfolgt schon in der  
Kiilte sehr rasch und fiihrt glatt zu den gesuchten A m i n o - k e t o u e n .  
[ B r o m r n e t h y l ] - ( 6 - a t h o x y - c b i n n ~ y 1 - 4 ) - l i e t o n  VI  gibt nlit P i p e -  
r i d  i n  in vorzuglicher Auebeiite [ P i p e  ri d i n 0- ni e t h ? I ] -  (6- i i t h o x y -  
( * b i n o l y l - 4 - ) - k e t o n  V11: 

CH? CH 
VII. 2 ~ ~ .  lCHz VIII.  HzC, -'Aa, (CH.CH:CH? 

I '  1 . 1  ' 
CO . HCI CHs ICHz 

. ,  

Der Ktirper VII ist chemisch das  vollliomrnene A n a l o g a u  des VOQ 

R a b e  durch gemiihigte Oxydatitrn des Chinins erhaltenen C h i n i n  o n  s 
VlII.  I n  physiologischer Beziehung ist vor allem interessant zii er- 
wibnen, dalj e r  in geringen 1)osen gefiiljkontrahierend U D ~  hervor- 
ragend anzsthesierend wirkt. 

Auch die R e d u k t i o n  d e r  K e t o n e  zu den entsprecheuden C a r b i -  
n o l e  n ,  den ersebnten Endprodukten dieser Reihe, bereitete keinerlei 
Schwierigkeiten. Besonders gute Resultate erzielt man mit der eleganten 
Reduktionsmethode von P a a l - S  k i t a  durch Reduktion mit gasfbrrnigem 
Wasserstoff in Gegenwart von kolloidalen Metallen der Plntingruppe. 

CHs I C H 3  CH3 l C H 3  

Dadurch ist aber die S y n t h e s e  c h i n i n - i h u l i c h e r  B a s e u  in 
vollem Unifange verwirklicht. In chemischer Hinsicht ist die Uber- 
einstirnmung in den typischen Eigenschaften dieser Kunstprodukte mit 
den Nnturalkaloiden eine vollkommene. Eine gauze Reihe, von Re- 
:tktionen, die zur Prulung auf Chinin dienen, finden sich bier wieder. 
So die T h a l l e i o c b i n - R e a k t i o n ,  die auf der Gegenwart der Alkos!l- 
gruppe in  der 6-Stellung des Chinolinkerns beruht, die b l a u e  F l u o r e s -  
c e  n z, die von der A41koxylgruppe des Kerus und der Carbinolgruppe 
der Seitenkette abhiingig ist. 

Eine weitere Ubereinstimmung mit den C h ~ n a -  Alkaloiden wird 
sic11 leicbt nocli verwirklicben lasaen. D i e  i n a k t i v e n  K i i n s t p r o -  

1 1 7  
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d u k t e  s o l l e n  i n  i h r e  o p t i s c h - a k t i r e n  K o m p o n e o t e n  g e s p a l -  
t e n  w e r d e n .  

I n  physiologiscber Hinsicbt ist die Eioheit in der Wirkung, so 
weit sich dies bis jetzt iibersehen Iak, nicht mioder frappant. Die 
gauze Reihe der von uns bis jetzt untersuchten substituierten A m i n o -  
a l k o h o l e  s i n d  k r i i f t i g e  F i e b e r m i t t e l ,  w e n i g  g i f t i g  g e g e n  
M e n s c h  u n d  T i e r ,  s t a r k  g e g e i i  I n f u s o r i e n ,  P a r a m a e c i u m  usw. 

Die Bedeutung der Kunstprodukte in der Bekampfung der  
Kechselfieber und der Malar ia .  IaBt sich bis heute zwar nicht absehen. 
Ein gewisaer Optiniismus scheint mir trotzdem nicht unberechtigt, 
wenu man daran denkt, in welch einfacher Weise die wirksamen 
Gruppen bei gleichem Grundkorper nun modifiziert und entgiftet 
werden konnen, und in welcher Unmasse von Homologen und s b t l i c h  
den] Chinin analugen Yerbindungen schliefllich das beste und zu- 
gleich unschadlichste Praparat ausgesucht werden kann. 

Experimentelles. 
1. I s o m e r i s a t i o n  d e s  C i n c h o n i n s  i n  C i n c h o n i c i n  

(C i n c h o t o x i n ) .  
(Nach Versuchen von Max H u b e r  und A. S te t tbacher . )  

P a u l  R a b e  und A n d r e w  M. Mi l lan ' )  habep bereits Cinchonin 
mit S a l z s a u r e  erhitzt, ohne eine Isomerisation feststellen zu konnen. 
Wir haben diesen Versuch aus physiologischen Griinden mit ver- 
dii nnterer S l u r e  wiederholt und 10 g Cinchonin-chlorbydrat wahrend 
ca. 50 Stunden niit 400 ccm Wasser, enthaltend 0.4 g Salzsaure, am 
RiickfluBkSder pekocht. 

Dann wurde mit Alkali iibersattigt und die Lauge, in der sich eine 
grol3e Menge unverandertes Cinchonin ausgeschieden hatte, niit ca. 500 ccni ' 

i t h e r  gut rusgeschiittelt. Die -kherlosung wurde mehrere Tage iiber Pott- 
asobe getrocknet, dann filtriert und zur  Trockne abgedampft. Um aus deni 
gevingen Riickstande das Cinchonin sicher zu entfernen, wurde nochmals mit 
wcoig Ather anfpenommen, filtriert und verdamplt. Das in Ather spielend 
leicht liislichc Cinchotoxin kann so vollstindig von dem schwer 18slichen 
Cinchonin getrennt werden. Der Riickstand an Cinchonin ic in  hinterbleibt 
schliel3lich in Form eines leichten, oligen Anfluges an den GefaOwandungen. 
Die Isomerisiernng ist also SuHerst gering. 

Zum Nachweis des Toxins eignet sich, wie a i r  gefunden haben, 
in vorziiglicber Weise das P h e n  y1 h y d r a z  o n - p i  k r a t  *). 

l) B. 43, 3309 [191U]. 
2, S. tlazu Phenylliydrazon-pikrat des ~ethyl-(chinolpl-4)-ketons, B. 45. 

3093 [1912]]. 
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Bekanntlich geben die Torine beim Erwarmeu mit Phenylhpdra- 
zin-Losung die diagnostiscb wichtige orangerote Flrbung, aber die ge- 
bildeten Hydrazooe zeigen wenig Krystallisationsvermogeu l). Es 
wurde n u n  festgestellt, da13 bei Zusatz eines kleinen Oberschusses 
von Pikrinsiiure die Hydrazonbilduug rascher verlauft und das Hy- 
drazon in Form des Pikrats als voluminoser, roter Krystallbrei ab- 
geschieden wird. Das Phenylhydrazon-pikrat ist schwer lbslich und 
krystallisiert aus Eisessig in mikroskopisch kleinen Niidelchen und 
Warzchen; es wird bei ca. 20O0 schwarz und schmilzt dann unter 
Zersetzung. 

0.1490 g Sbst.: 0.2891 g CO2, 0.0538 g Ha0. 
C Z ~ H ~ B  N, + 2 CsHs(OH)(NO&. Ber. C 52.7, H 4.0. 

Gef. )) 52.9, 4.1. 
Die Reaktion ist empfindlich; Cinchotoxin liii13t sich SO noch in 

einer Verdiinnung r o n  1 : 2500 durch Ausscheidung des roten Nieder- 
schlages nachweisen. s o  koonte auch das  oben durch Umlagerung 
des Cinchonins mit Salzsiiure gewonnene Cinchonicin deutlich erkannt 
werden, wenn auch seine Menge sehr gering war. 

Es wurde die Umlagerung noch durch etwa 10-stfindiges Digerieren mit 
MilchsLure und B u t t e r s s o r e  bewirkt, da diese als Bestandteile des 
Magenssftes auftreten k6nnen. 10 g Cinchonin wurden wie oben mit 3.4 g 
Skure in 400ccm Wasser auf 35-40° erwarmt, wobei nur teilweise LBsung 
eiotritt und aufgearbeitet. Die lsomerisierung hat ruch hier nur in sehr ge- 
ringem MaBe stattgefunden. 

Wir beschaftigen uns gegenwiirtig damit, Cinchonicin und Chinicin 
in den A u s s c h e i d n n g s s t o f f e n  d e s  m e n s c h l i c h e n  O r g a n i s m u s  
nach Eingabe der Alkaloide zu suchen. 

11. i f b e r  M e r o c h i n e n  u n d  C i n c h o l o i p o n .  
(Nach Versuchen von O t t o  Zel ler  und M a s  Huber.) 

Das M e r o c h i n e n  wurde nach den Angaben W. K o n i g s  und 
seiner Schuler durch hydrolytische Spnltuqg der Anhydrobasen Cinchen 
oder Chinen mit 25-proz. Phosphorsaure unter n r u c k  bei einer Tem- 
peratur von 180° gewonnen. Bei der S p a l t u n g  d e s  C h i n e n s  krp- 
stallisiert nach dem Erkalten der Reaktionsflussigkeit das p - Met  h o x J - 
l e p i d i n  01s schwer losliches P b o s p h a t  in Form miichtiger grauer 
SpieDe aus. Nan umgeht so die sehr langsrrm verlaufeode Wasser- 
dampfdestillation. Das Pbosphat kann durch Krystallisation aus 
heil3em Wasser gereinigt werden. Es schmilzt etwas unscharf hei 
208-210°. Die Ausbeute ist sehr gut. 

I )  v. Mil ler  und Rohde,  B. 33, 3829 [1900]. 



1830 

Die plosphorsauren, dunkelgefarbten Mutterlaugen enthalten das 
M e r o c h i n e n .  Sie werden [nit Barythydrat neutralisiert, filtriert, mit 
Schwefelsaure angesauert und fraktioniert rnit P h o s p  h o r w o l f r a m -  
s & u  r e  geliillt. 

Das Merochinen bildet damit, ein sehr schwer liisliches, voluminoses Salz. 
Die ersten dunkelgefarbten Ftillungen werden PO lange entfernt, bis der 
Niederschlag rein weiB ist. Dieser wird alsdann mit Barptwasser zerlegt und 
die wiillrige Liisung nach dem Ausfillen des iiberschussigen Baryts im Va- 
kuum unter Rhhren zur  vollkommenen Truckne eingedampft. Der Rfickstantl 
ist nur schmach gelblich gefirbt, aber stets noch xerflieBlich. Zur EntEernung 
der Nebenprodnkte wird er fein gepulvert, vorerst mit  Chloroform, dann niit 
i ther  und schlieBlich mit wenig absolutem Alkohol in der Maschine git- 
schiittdt. Man erhslt so ein feines, weilles Pulver, d e  nicht niehr hygro- 
skopisch ist und sich sehr gut aus heiBem Xlkohol-.ither. umkrystallisieren liWt. 

l o  der Weise gewannen wir das h l e r o c h i n e n  i n  Form schZioer, 
weil3er Nadeln, die bei 222O schrnelzen. Die Ausbeute betrug kaum 
uber 50n/o der Theorie. Nach den Literaturangaben vermochten wir 
dagegen trotz rielfacher Bemuhungen niernals auch nur annaherncl 
dieselbe hlenge und Keinheit des Produktes zu erzielen. 

Verestert wurde das Merochinen (50 g) durch etwa 4-stundiges 
Erhitzen rnit ungefahr 5-proz. alkoholischer Salzsaure (200 ccrn). 
Nach dem Abdestillieren der Hauptmenge des LZisungsmittels erstarrt 
beim Erlialten der Ruckstand zu einem Krystallbrei. Durch zwei- 
thaliges Umkrystallisieren aus nbsolutem A l k o h l  erhalt man farblose 
Nadeln des snlzsauren A t h y 1 e s  t e r s ,  die bei 1650 schmelzen. 

Intravenose Injelitionen dieses Salzes an Kaninchen iihtcn keine Wirkung 
aiif den Blutdruck aus; in kleiuen Dosen wurde das Hen stark tonifiziert; 
groBere Dosen erzeugten Krimpfa und epileptische Zuckungen. 

Yon R. KO n i gs  ') ist das ungesattigte, die charakteristische 
Tinylgruppe der Hauptalkaloide der Cbinarinde enthaltende hlero- 
chineu vermittels konzentrierter Jodwasserstoffsiiure und Zinkpulvrr 
in das gesattigte C i n c h o l o i p o n  - das BzweiteN Spaltprodukt der 
Hydrochina-Alkaloide - iibergefuhrt worden. Die Methode ist sehr 
umstandlich und gibt auch schwer zufriedenstellende Ausbeuten. Sebr 
glatt verlauft die R e d u k t i o n  n a c h  P a a l - S k i t s .  

Man lest 20 g des salzsauren Merochinen-titbylesters in  250 ccm Wasser, 
fiigt 10 ccm 1-proz. Palladiumchloriir-Lisung zu und schiittelt mit Wasserstotf 
unter geringem Gberdruck. Nach kurzer Zeit geht die Absorption sehr rasch 
vor sich und ist in etwa 2 Stunden beendigt. Man erwirmt nun, filtriert 
von dem susgeschiedenen Palladium ab und dampft zur Trockne ein. Der 
krystallinlsche Riickstand wurde am Alkohol umkystallisiert und ergab 
prachtvolle, weille Kadeln ,  die bei 1580 schmelzen. Ausbeute nahezu 

I) B. 35, 1350 [190'2]. 



1831 

quantitativ. Eine 8.29-proz. Losung vom spez. Gew. 1.013 bei 220 ergab im 
0.5-dm-Rohr eine Drehung von + 240. Daraus berechnet sich [a]: = + 5.710. 

Aus dern Chlorhydrat 
wurde der f r e i e  E s t e r  dndurch gewonnen, daB das Salz in sebr 
wenig Wasser gelost, mit Pottasche bis zur dicken Emulsion versetzt 
und dann rnit Ather ausgeschiittelt wurde. Nach dern Abdampfen 
des Athers destilliert der C i n c h o l o i p o n e s t e r  ohne jegliche Zer- 
setzung konstant bei 140° unter 14 rnrn Druck. Farblose, leichl 16s- 
liche Flussigkeit. 

d = 0.993. Drehung irn 0.5-dm-Rohr -8.540, entsprechend: [a]:= -17.2O. 

Permanganat-L6sung wird nicht entfiirbt. 

0.1365 g Sbst.: 0.3315 g COz, 0.1290 g Hz0. 
Cl1Hz,03N. Ber. C 66.3, H 10.5. 

Gef B 66.2, 10.5. 
Das Cincholoipon ist etwa 10-ma1 giftiger als Merochinen. Es wirkt nur 

in schr kleinen Dosen tonifizierend. Die Konvulsionen treten sehr stark und 
kun auf. 

Der  Cincholoiponester verbindet sich explosionsartig m h  Jod- 
methyl. Es wurden deshalb die beiden Kornponenten in atherischer 
Losung zusarnrnengebracht. Nach dem Stehen uber Nacht hat sich 
eine grol3e Menge des M e t h y l - j o d h y d r a t s  in TveiBen Nadelchen 
abgeschieden. Sie wurden in wenig Wasser geltist, mit Pottascbe 
tibersattigt und die Base rnit Ather ausgeschuttelt. N - M e t h y l -  
c i n c h o l o i p o n - a t h y l e s t e r  destilliert als farbloses 61 konstant bei 
1390 unter 31 mm Druck. 

0.1269 g Sbst.: 0.3142 g Cop, 0.1256 g HgO. - 0.1364 g Sbst.: 7.8 ccm 
N (160, 736 mm). 

Das am Stickstoff methylierte Derivat wirkt analog. 

ClaH,30sN. Ber. C 67.6, H 10.8, N 6.6. 
Gef. 2 67.5, 11.0, )) 6.5. 

111. U b e r  s y n t h  e t i s c h e .  d e n  C h i n a - A l k a l o i d e n  n a h e  
v e r  w a n  d t e  B a s e n .  

(Nach Versuchen von Aug .  Poll und Heinr ich  Peyer.) 

H a1 o g  e II i e r u n g d e r C h i  n o 1-j 1- 4 - k e t o n e .  
Versetzt man die LBsung eiues der friiher beschriebeneo K e -  

t o n e l )  - das neben der Carbonylgruppe eine Methyl- oder Methylen- 
gruppe enthiilt - in Ather, Schwefelkohlenstoff, Mineralsauren mit 
B r o m ,  so verschwindet dessen Farbe fast augenblicklich und es 
scheidet sich bald d a s  bromwasserstoffsaure Salz des Bromsubstitu- 
tionsproduktes in den meisten Fallen in gut krystallisierter Form ab, 
Chlor wirkt ganz analog. Das  H a l o g e n  muD i n  d e r  S e i t e n -  

I )  B. 46, 3090 [1912]; 46, 57 119131. 



k e t t e  s u b s t i t u i e r t  s e i n ,  da es iiuBerst leicht, schon in  der Kalte, 
durch Amine ersetzbar ist. Wir werden die groBe Reihe der bis jetzt 
dargestellten Derivate in einer spateren Abhandlung besprechen und 
beschriinken uns heute auf Angaben iiber das B r o m m e t h y l - ( 6 -  
i i t h o x y - c h i n o l y l - 4 ) - k e t o n .  

[B r om -m e t h  y I]- (6  - a t  h ox  y - c h i n o 1 J 1-4)- k e t o n (Formel V1). 

Bequem und fast quantititativ arbeitet man nach folgendem Ver- 
fahren. 

40 g ~ M e t h p l - ( 6 - I t t h o x y - c h i n o l y l - 4 ) - k e t o n  werden in 200 ccm 
48.5-prozentiger Bromwassers tof fs  Lure gelbet, auf dem Wasserbade a d  
50-600 erwirmt und langsam 31 g Brom (ca. 5 " / o  Uberschul3) in Dampf- 
iorm in die L6sung eingehlasen. Sollte sich 
anfirnglich am Boden des GeiaiBes ein dunkelrotes 61 bilden, so wird etwas 
starker erwarmt. Nachdem etwa, die H d h e  Broni eiogeleitct, beginnt sich 
das B r o m  keton  in Form citronengelber, glknzender Krystalle allmithlich 
anszuscheiden, bis schliefllich ein dicker Brei entstanden ist. WIthrend der 
Operation wird die L6sung 6fters durchgeschlttelt, uni ein Zusammenballen 
des Reaktionsproduktes zu verhindern. 1st alles Brom eingeleitet, so 1at . 
man erkalten, nutscht ab uud witscht mit wenig absolutem hlkohol ond .ither 
nach. Die Ausbeute betritgt so direkt stets mindestens 
62-63 g = 90 "lo der Theorie. 

Das b r ri m w a s  s e  r s t  o f  f sa u r e B r n m m e t h y 1 - (6  - a  t h  ox y-  c h  i -  
n o l y 1 - 4 ) - k e t o n  schmilzt bei 207". Es ist schwer liislich in kaltem 
Wasser, leichter in der Wiirnie und in Alkohol. 

AgBr. 

Die Heaktion tritt sofort ein. 

Das Prodnkt ist rein. 

0.1629 g Sbst.: 0.2498 g C02, 0.0523 HzO. - 0.1926 6 Sbst.: 0.1934 g 

ClSHlaO,?iBr2. Ber. C 41.6, H 3.5, Br 42.6. 
Gel. 41.8, B 3.6, * 42.7. 

Das gleiche Produkt erhalt man auch, wenn man Brom in mtatu nascendia 
zur Einwirkung bringt, indem eine witllrige konzentrierte Liisung yon 5 Tln. 
Kaliumbromid und 1 TI. Kaliumhromat zur bromwamerstoffsauren L6soog 
zugetropft wird. 

Arbeitet man in konzentrierter Salzsiture, so gewinnt man das s a l z s a u r e  
S a l z  in Form hiibscher schwefelgelber Nadeln vom Schmp. 1900. 

Zur Herstellung der f r e i e n  B a s e  wurde das salzsaure Salz in 
Wasser geliist, die L6sung mit Soda neutralisiert und mit Ather aus- 
geschuttelt. Nach dem Trocknen mit Pottasche krystallisiert nach 
geeigneter Konzentration das  B r o m k e t o n  in  festen gelben Nadeln 
oder auch in feinen filzigen Faden. Bei liingerem Erhitzen in diesem 
Losungsmittel beobachtet man, daB allmiihlich Verharzung eintritt. 

N (200, 709 mm). 
0.1424 g Sbst.: 0.2755 g COs, 0.0574 g Ha0. - 0.0734 g Sbst.: 3.2ccm 
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ClaHltOsNBr. Ber. C 53.1, H 4.1, N 4.7. 
Gef. 52.8, 4.5, 4.7. 

B r o m  - m e t h y 1 -( 6 - i t  h ox  y - c  h i n 01 y 1- 4)- k e t o n  schmilzt unter 
Zersetzung unscharf bei 99-100°, bei langsamem Erhitzen bei 104--105°. 

A m i n  o-  k e t o  ne.  
Zur U m s e t z u n g  m i t  d e n  A m i n e n  lassen sich sebr gut die 

S a l z e  d e r  H a l o g e n k e t o n e  gebrauchen, so wie sie nach dem vor- 
stehenden Verfahren erhalten werden. Als Liisungsmittel wnrde fast 
stets Benzol oder Ather verwendet. Es scheidet sich dann das iiber- 
schussig zngesetzte Amin i n  berechneter Menge als halogenwasserstoff-. 
saures Salz aus und die davon abgetrennte Lsuge enthalt die A m i n o -  
k e t o n e .  Die Reaktion verkuft i n  den meisten Fiillen bereits in der 
Kiilte und ist oft schon nach 1-2 Stunden beendigt. Pie Amino- 
ketone sind in Alkohol, Benzol, Ather leicht loslich. Ihre Losungen 
verdunkeln sich bei langerem Stehen im Lichte. Zur Isolierung ejgnen 
*ich die basischen, monoaciden Salze, die in Wasser iisw. schwerer 
loslich sind als die neutralen Salze. 

[ P i p e  ri d i n  o - m e t h y 13 - (6 -at  h o x y - c h i n  o 1 y 1 - 4) - k e t o n (Pormel VII). 
68.1 g (3 Mol.) P i p e r i d i n  lBst man in 500 ccm Benzol, kiihlt suf 5 O  ab 

iind trigt in die LBsung a.llm8hlich 100 g fein gepulvertes b r o m w a s s e r -  
s t o f f s aiires [Br o m- m e t h y I] - (6-  % t  h ox y - c h i n o 1 y l -  4 )  -k e t  o n ein. Die 
Urnsetzung tritt alsbald ein. Das gelbe Snlz verschwindet und es erscheint 
vollkommen weiBes P i p e r i d i n - b r o m h y d r a t .  Um ein Zusammenballen zu 
verhindern. wird zweckmaig geschiittelt. Nach ungetghr einer Stunde wird 
abgenutscht und das quantitativ abgeschiedene Hydrobromid des Piperidins 
init Benzol ausgemaschen. 

Sie ist anfanglich gelb, 
iiach einigem Steben braunrot gefiirbt. Nach dem Abdampfen des 
Losungmittels im Vakuum hinterbleibt die Base als gelbbraune kry- 
stnllinische Masse, die beim Waschen mit Alkohol jedoch rein goldgelb 
wird. Durch Krystnllisation aus Alkohol erhalt man hellgelbe glan- 
zende Blattchen, die bei 158O schmelzen. 

0.0733 g Sbst.: 0.1940 g Cop,  0.0456 g HzO. - 0.0889 g Sbst.: 6.8 ccm 
N (16O, 759 mm). 

Die LBsung enthilt das A m i n o - k e t o n .  

C18HnOzNs. Ber. C 72.5, H 7.4, N 9.4. 
Gef. * 72.2, 6.9, 9.0. 

ZweckmiiOiger als in Form der freien Base wird dieses Amino-keton als 
hasisches Bro  mhy d r a t  abgeschieden. Man setzt zu dissern Zwecke der 
HenzollBsung die berechnete Menge 10-15-prozentiger slkoholischer Brom- 
wasserstoifsiure zu. 

Im Verlaufe 
weniger Minuten scheidet sich jedoch das Salz in so reichlicher Menge 

Die Fliissigkeit f i rbt  sich dabei voriibergehend rot. 
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ab, dafi das Gauze zu einem Haufwerk laoger weifier Nndeln erstarrt. 
Sie werden abgenutscht und rnit wenig absolutem Alkohol und Ather 
ausgewaschen. Die Substanz iet chernisch rein. Die Ausbeute er-  
reicht etwa 75 O j 0  der Theorie. 

0.1226 g Sbst.: 0.3553 g CO?, 0.0685 g H20. - 0.1194 g Sbst.: 0.0liOOg 
AgBr. 

GsH2tOzN2,HBr. Ber. C 57.0, H 6.1, Br 21.1. 
Gef. B 56.8, B 6.2, y 21.4. 

Das R r o m h y d r a t  schniilzt bei ca. 189-190O. Es lost sich i i i  

Wasser und Alkohol in der Kalte ziernlich schwer mit gelber Farbe, 
leicbter iu  der Hitze. Die Lijsungen reagieren neutral. Sehr leicbt 
laslich wird das Salz durch Zusatz eines zweiteri Molekiils Saure. 
Die Losungen reagiereu dann sauer. 

Das [ P i p e r  i d i  n o - rn e t h y l ]  - ( 6 -  ii t h  ox y- c h i n o l y  1-4) -  k e t o n  ruft 
aiif der Zunge ein brennendes Gefiihl hervor; nach kurzer Zeit wircl 
die Stelle unempfindlich. Die Substanz ist ziernlich giftig i n  kleinen 
Dosen stark gekfikontrahiereud und narkotisch. Starke Pupillener- 
weiterurig. 

[D i a t h J 1 a m i u o - m e t h y 11 - ( 6 - a t  h ox y - c h i n  o 1 y 1 - 4 )  - k e to  n 
(Formel IX). 

Zur Umsetzung werden die freien Basen in Htlierischer Lasting 
zusamrnengebracb t. 

7 g reines [Brom-methyl]-(6-tthox~.-chioolyl-4)-keton in 30 ccni 
Ather wiirden in ein Gemisch von 4.5 g D i i t h y l a m i n  in 50 ccm Ather 
eingetragen. Es scheidet sich solort Diithylamin-bromhydrat in vollkomnicn 
reinem Ziistande ah. Seine Menge betrigt nach ca. 2 Stunden, abgenutsclit 
und getrocknet, 3.5 g. Die Wtherlfkung ist rotlich gefirbt und wird sofort 
abgedunstet. Der Riickstand erstarrt krystallinisch und stellt nach Waschen 
mit Alkohol ein gelbes krystallinisches Pulrer dar, das analyserireio ist. 

N (170, 764 mmj. 
0.1574 R Sbst.: 0.4120 g CO2, 0.1044 g HaO. - 0.1500 g Sbst.: 12.2 ccw 

C17H2.'01N9. Ber. C 71.3, H 7.i, N 9.8. 
Gef. 3 71.4, D 7.4, D 9.6. 

Das [Diatbylamino-methyl]-(6-athoxy-chin o l y l - 4 ) - k e t o n  
schrnilzt bei 131O. Es bildet eiu neutral reagiereudes, in weibeii 
Nadeln krystallisierendes ~Io~iobromhydra t  und ein gelbes saures D i - 
b r o r n h y d r a t .  nieses schrnilzt bei 193-194O unter Zersetzung und 
15Bt sich aus absolutem Alkohol gut umkrystallisieren. 

[D i ni e t h y l a m  i u o - m e t  h y I] - ( 6 .  ii t h o x  y - c h in  o l y l -  4) - k e t o n. 
I n  ihnlicher Weise wurde das B r o m k e t o n  niit D i m e t h y l a m i n  

urngesetzt. 
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Maa f ig t  zu 100 ccm Benzol 10.8 g 33-prozentige wiillrige Dimethylaniiu- 
LBsung, kiiblt auf .5O ab, setzt dann in kleinen Portionen das fein gepulverte 
{ B r o m - m c t h y l ] - ( 6 - a t h o x y  - c h i n o l y l - 4 ) -  k e t o n  - b r o m h y d r a t  zu untl 
schiittelt energisch durch. Nach einer Stunde mird von der wiBrigen Fliissig- 
keit abgetrennt - sie entbielt das bromwasserstoffsaure Dimethylamin - und 
d ie  Benzoll6sung mit 6.2 g einer 33-prozentigeu alkobolischen Bromwas ser- 
stoffbiure versetzt. Nach kurzer Zeit scheidet sich das B r o m h p d r a t  d e s  
A m i n o - k c t o n s  als fcinpulveriger Niederschlag ab. Er war auch nach 
Waschen mit Alkohol und .ither noch schwach gelblich gefirbt, aber z u r  
Reduktion rein genug. Ausbeutc 6.1 g = ca. 66 O/,,. Das Salz schmilzt uoter 
Zersetzung bei 130-140°. Die f r e i e  B a s e  wurde in ahnlicher Weise wie das 
homologe Diithylderivat gewonnen. Sie krystallisiert nus Alkohol in pracht- 
rollen, gelben, prismatischen Siulen und schmilzt bei 132O. 

0.1525 g Sbst.. 0.3858 g COz, 0.0928 g BzO. - 0.1519 g Sbst.: 13.9 cctn 
N (200, 769 mm). 

ClsH,,02N2. Ber. C 693, H 70,  N 10.8. 
GeF. >) 69.5, )) 6.8, )) 10.6. 

A m i n  0- a1 k o b o le .  
C H3 

I '  
CHg I 
C H ~ .  CH? 

# - P i p e r i d i n o - a - o x y -  
( 6 - a t  h o s y - c h i n o -  

l y l - 4 ) - a t h a n ,  
CH(OH).HzC . j ,, C& 

C2 HSO .""~ N 
i i I  \/. / 

N 
Die  R e d u k t i o o  d e s  A m i n o - k e t o o s  gelingt rnit vorziiglicher 

Ausbeute  vermittels Wasser  s t o f  F in  Gegenwar t  k o l l o i d  a! e r Metalle 
der P l a t i n g r u p p e .  

30 g 360 1 1  o - b r o m h y d r a t  des [ P i p e  ri d i n o -m e t h y I ]  - 6 -  B t  h o x y- c h i -  
o o l y l - 4 ) - k e t o n s  wurden in 300 ccm Wasser und 13 g 4.5-prozentiger (1Mol.) 
B r o m w a s s e r s t o f f s i l u r e  gel&t, die L6sung mit 5 ccm 1-prozentiger k o l -  
1 o i  d a l e r  P a l l  a d  i u m-L n s u ng versetzt uud  mit Wasserstoff unter geringem 
Uberdruck geschiittelt. Nach ungefihr ?'/2 Stuadcn wurden 2 1 aufgenommen 
(statt l . iS0 bei Qo und 760 mm). Die ursprunglich gelbe L6sung ist dabri 
fast farblos geworden und fluoresciert beim Verdiinnen stark blau. Bei der 
Reduktion ist ein Uberschul3 von Siure zu vermeiden; am besten vcrliuft 
sie mit der Losung des neutralen Salzes. Nach beeadeter Reaktion wird mi t  
Soda iibersittttigt und der weiBe Niederschlag mit Ather ausp;eschiittelt. Nach 
dem Trocknen mit Pdttasche und geeignetam Konzentrieren schie5en au8 der 
Losung micbtige, zuweilen einige Kubikzentimeter groae, durchsichtige, pracht- 
voll :rusgebildete Krystalle an. Sie stellen den reinen A m i n o - a l k o h o l  dar. 
Die Ausbeute betrug 25.6 g = ca. 850/ ,  der Theorie. 



Der Korper krystallisiert sehr gut auch aus Petrolatber in a e i h n ,  
verwachsenen Nadeln und Platten. Er ist leicht liislich in Alkobol 
und Renzol, schwer in Wasser. Die schwefelsaure Losung zeigt nocb 
i n  sehr groBer Verdunnung eine intensive h e l l b l n u e  F l u o r e s c e n z  
iind gibt mit C h l o r w a s s e r  und A m n i o n i a k  eine s m a r a g d g r i i n e  
F a r  h u  n g. Die Base bildet mono-scide, neutral reagierende und di- 
ncide, sauer reagierende Salze. 

N (190, 757mm). 

Sie schmilzt bei 85'. 
0.1559 Sbst.: 0.41 15 R COZ, 0.1 22 R HaO. - 0.1543 g Shst.: 12.4 CCD 

CI,H,sOaNa. Bcr. C 71.9, H 8.0, N 9.3. 
Gef. D 72 0, I) 5.0, 9.2. 

$ - P i p  e r i d i n  o - u - o x  y -( 6 -at h o x y - c h i n  o 1 y 1- 4 )  - a t  h a n hat b i t  - 
t e r e n  G e s c h m a c k .  Dosen r o n  0.1-0.2 g haben hei fiebernden 
Menscben deutlich f e b r i f u g e  W i r k u n g .  Paramaecium candstum 
und andere Infusorien werden von einer Losung 1 : 1000 rnsch ge- 
totet. Kaninchen zeigen hei beginnender tosischer Dosis d i e d b e o  
Erscheinungen wie bei Chiningabe. 

p- n i a t h y 1 a m  i n o - a - o x y - ( 6 - a t  b (I x y - c h i n o 1 y 1-4) - g t  h an 
(Formel X). 

Die R e d u k t i o n  wurde mit Z i n k s t a u h  i n  e s s i g s a u r e r  Lii- 
s u n g  ausgefuhrt: 

11.15 g Amino-kc tan  wurden in ca. 60 ccni EssigsAure gelijst und 
die LGsung allmahlich mit etwa 5 g 6O.prozentigem Z i n k s t a u b  kalt versetzt. 
Nach beendeter Reduktion mird rnit Schwefelwasserstoff behandelt, die filtrierte 
Lijsung mit Alkali iiborsiittigt und mit Ather ausgeschhttelt. Da der 'Ither- 
rtickstand als schmach gelblich gefarbteg 01 zurhckblieb und nur sehr lang- 
sam Krystalle absetzte, wurde er mit (2 Mol.) 33-prozentiger alkoholischer 
Salzsiiure versetzt. Es tritt unter starker Erwgrmung Lusung ein und dann 
crstarrt rasch alles zu einem festen Krystallbrei. 

Das C h l o r h y d r a t  krystallisiert aus absolutem Alkohol in weif3eo 
zarten Nadelchen, die bei ca. 1 7 1 O  schmelzen. In Wasser lost e s  
sicb sehr leicht. 

0.1328 g Sbst.: 5.6 ccm N (22O, 763 inm)  0.1283 g Sbst.: 0.0994 g AgCI. 
ClrH210aN,,2HC1. Ber. N 7.5, C1 19.6. 

Gef. 7.5, D 19.2. 

Die Losung des 8- D i a  t h y 1 a m  i no -  a- 0x7- ( 6 - a t  hox y - c h i n o  - 
l y l - 4 ) - i i t b a n s  s c h m e c k t  b i t t e r ;  mit etwas Schwefelaaure versetzt 
f l u o r e s c i e r t  sie stark b l n u  und vcrhalt sich auch im iibrigen wie 
das oben beschriebene Homologe. 



Bei der Reduktion nach P a a l - S k i t a  erhielten wir in g e r i q e n  
Mengen ein in Atber, Ligroin, Benzol schwer iiisiiches, weil3es Neben- 
produkt. Es schmilzt bei 165--166O, ist geschmacklos und zeigt in 
saurer  Losung keine Fiuorescenz’). 

G e n  I ,  Organisches Laboratoriurn der Unioersitiit. 

238. Elrik Clemmeneen: Reduktion von Ketonen und 
Alahyden su den entspcechenden Kohlenwaaserstoflbn unter 

Anwendung von amalgamiertem &ink und Sales&ure. 
(Eingegangen am 28. Februar 1913.) 

K l a g e s  und A l l e n d o r f f 2 )  haben gezeigt, daB rein aromatische 
Ketone bei der Behandlung mit Nntrium und absolutem Alkohol die 
entsprechenden gesittigten Kohlenwaeserstoffe liefern, dalj aber bei 
sromatisch-aliphatischen Ketonen eine analoge Reduktion nicht eintritt. 

I. Fe t t - a r  o m a  t i s c  h e K e t o n e. 
Wie bereits bekannt ist, ergeben Ketone der in der  Uberscbrift 

Bezeichneten Art  bei der Einwirkung von reduzierenden Mitteln, wie 
z. B. Zink + Sauren, Natriumamalgam, Natrium + Alhohol u. dergl., 
entweder Pinakone oder sekundare Alkohole bezw. ein Gemisch von 
Verbindungen beider Kategorien. Auch bei anhaltendem Kochen mit 
Zink und Salzsaure nerden am ihnen keine Kohlenwasserstoffe p- 
wonnen. Wenn man aber, wie ich fand, das Z i n k  zuvor durch Ein- 
tnuchen in eine verdunute Sublimat-Liisung a m a l g a m i  e r t ,  so laat  sicli 
dessen reduzierende Kraft soweit steigern, dalj beim Erbitzen mit 

’) Nachschr i f t :  Wahrend der nachstehende Artikel im Druck wai, 
vurde ich aufillig auf eine Arbeit von H. C. Biddle  (B. 45, 526 [1912]) 
aulmerksam, deren rechtzeitige Kenntnis uns einige Versuche hitte erspareii 
kdnnen. Die Mitteilung beschiiftigt sich mit der Umlageruog von Cinchonin 
,und Chinin in ihre giftigen Isomeren: Cinchotoxin und Chinotoxin und schliellt 
rnit dem Satze: .Die Umsthde, untcr welchea Cinchotoxin und Chinotoxiu 
sich darstellen lassen, erm6glichen sicher die Bildung dieser giftigen Substan- 
zen im menschlichen KBrper, wkhrend der Verwendung von Cinchonin uncl 
Cliinin als Heilmittel, und sie gestatten somit eine verstbdliche Begrimdung 
der Fglle der sogenaonten Chinin-Vergiftunga. Der oben in der Einleitung 
ausgedrkckte erste Grundgedanke ist also bereits Ton H. C. B i d d l e  ausgc- 
sprochen wordeg und ich kann nur bedauern, daB ich dessen Verdienet bci 
der  Znsammenstellung dieser Publikation nicht gebiihrend und rechtzeitig 
hervorheben konute. A .  I<. 

_____. 

*) B. 31, 998 [1898]. 




