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Dieselbe Methode lie sich auch mit sehr gutem Erfolg auf das
N-Methyl-chinoliumsulfat anwenden, wobei das N-Methylew-
chinolon in fast quantitativer Ausbeute erhalten wurde. Wir be-
halten uns vor, von der weiteren Anwendung der Methode demuichst
ausfiihrlicher zu berichten.

881. Sigmund Frénkel und Paul Léwy: Uber Arsen-
Verbindungen der Chinolin-Gruppe.
[Aus dem Chemischen Institut der Ludwig-Spiegler-Stiftung in Wien.]
(Eingegangen am 19. Juli 1913.)

Durch die Konstitutions-Erforschung des Atoxyls, sowie durch
die Synthese des Salvarsans bat sich das Interesse in der Arznei-
mittel-Synthese wieder ungemein den organischen Arsenderivaten zu-
gewendet. Die bis jetzt dargestellren Mittel aus diesen Reiben leiten
sich, der Hauptsache nach, insofern sie aromatisch sind, vom Anilin
oder der Salicylsiure ab. Wir haben nun die Synthese einer neuen
Reihe versucht, welche sich vom Chinolin ableitet, in der Hoffoung,
daB wir eine sehr spezifisch wirksame Substanz bekommen, da Chi-
nolin die Grundsubstanz einer Reihe von Alkaloiden bildet, und es
ja an und fiir sich schon sehr stark wirksam ist. Es hat bereits
Schiff!) Chinolin mit Arsentrichlorid behandelt, es fehlen jedoch
Analysen der erhaltenen, iiberhaupt nicht genau beschriebenen Ver-
bindung. Wir haben nun Chinolin, 8-Oxy-chinolin und Tetra-
hydro-chinolin mit Arsentrichlorid behandelt und die resultie-
renden Verbindungen analysenrein dargestellt.

Beim Studium dieser Verbindungen ergab es sich, da es sich in allen
Fallen um ein Additionsprodukt handelt. Alle diese Verbindungen sind
luftbestindig, zerlegen sich aber schon mit Wasser allein, ebenso auch
mit Lauge in die Base, Salzsiure und Arsentrioxyd. Sie ent-
stehen durch Addition von einem Molekiil der Base mit einem Mole-
kiil Arsentrichlorid. Wir haben diese Kérper durch Zusammenbringen
der essigitherischen Losung von Chinolin, Oxy-chinolin oder Tetra-
hydro-chinolin mit der essigitherischen Losung von Arsentrichlorid
dargestellt; bei Vermischen dieser Losungen fillt sofort die gewiinschte
Verbindung krystallisiert heraus.

Diese additive Verbindung wird auch bei Bebandlung mit Alu-
minjumtrichlorid nicht kondensiert.

1) A. 131, 116.



Da wir Verbindungen erzielen wollten, bei denen Arsen an Koh-
lenstoff gebunden ist, versuchten wir apalog der Béchampschen
Syothese Arsepsidure unter Druck auf Chinolin einwirken zu lassen.
Erhitzt man Arsepsiiure mit Chinolin auf 200° so bildet sich arsen-
saures Chinolin, aber keine Chinolin-arsinsiure. Auch Tetrahydro-
chinolin, das mebr chemische Abnlichkeit mit dem Anilin zeigt, gibt,
in gleicher Weise behaundelt, nur das arsensaure Tetrahydro-chinolin,
aber nicht die gesuchte Tetrabydro-chinolin-arsinsiure.

Da uns eine direkte Anlagerung an einen Kohlenstoff des Chinolin-
Ringsystems vicht gelungen war, so versuchten wir von einer schon
arsenhaltigen Verbindung auszugehen und diese selbst zu einem
Chinolin-Derivat zu kondensiere. Um vom Auilin zum Chinolin zu
gelangen, sind 3 Methoden bekaunt. Wir versuchten nun, diese drei
Metboden: Skraupsche Synthese, Knorrsche Synthese mit Acet-
essigester und schlieflich die Kondensation mit Acetaldehyd nach
Dobper und Miller, auf die Arsanilsiure anzuwenden. Mit Hilfe
der Skraupschen Synthese erzielt man wohl bei der Arsanilsiure
den Ringschluff zum Chinolin, aber die Arsensiure wurde hier abge-
spalten, so daBl wir von der Arsanilsiure nur zum Chinolin, nicht
aber zur gewlinschten Chinolin-arsinsiure gelangten. Auch ein Erhitzen
der Arsanilsiiure mit Acetessigester batte nicht den gewfinschten Er-
folg, sondern lieferte unverinderte Arsanilsiure.

Hingegen konnten wir die Kondensation der Arsapilsiure mit
Acetaldehyd zur Chinaldin-arsinséiure (z-Methyl-chinolin-
arsinsfure) in relativ einfacher Weise, wenn auch mit keiner guten
Ausbeute, erzielen.

Dobner und Miller?) haben Anilin mit Aldebyd gut gemischt, bis
eine breiige Masse entstand, und dieses Gemisch eine Stunde lang am Riick-
fluBkiihler mit Salzsiure gekocht. Dabei erhielten sie ein Gemenge von
gleichen Teilen a-Methyl-chinolin und demn tetrahydrierten Produkt, die mit
Hilfe ihrer Pikrate trennbar sind.

Wir verwendeten bei unseren Versuchen statt Anilin die Arsanil-
sdure und an Stelle der Salzsiure Bromwasserstoff. Hierbei
fillt schon in der Kilte ein gelber, krystallinischer Niederschlag aus,
der sich als ein nicht reines Additionsprodukt von Bromwasserstoff
mit der gesuchten Chinaldiu-arsinsiure erwies. Durch Auswaschen mit
Wasser gelingt es, die Verbindung vom Bromwasserstoff zu beireien
und nach Umldsen aus Alkohol die gesuchte «-Methyl-chinolin-
arsinsdure zu erbalten. Nach den Beobachtungen von Paul Ehrlich
kommt dem dreiwertigen Arsen eine grb8ere Heilwirkung zu, als dem
finfwertigen?). Wir versucbten nup, unsere neue Verbindung durch

1) Soc. 99, 337—39; C. 1910, II, 1704 und 1811, I, 1136,
7 B. 42, 17 [1909].
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Reduktion in das Arsenoxyd iiberzufithren und erhielten durch Ein-
wirkung von Natrium und Alkohol das gewiinschte «-Methyl-chinolin-
arsenoxyd. Wir bleiben nun bemiiht, weitere Synthesen in dieser
Reibe durchzufiihren.

Experimentelles.

Herstellung von Chinolin-Arsentrichlorid,
Tetrahydrochinolin-Arsentrichlorid und 8-Oxy-chinolin-
Arsentrichlorid.

Diese Korper erhalt man, indem man die essigitherische Ldsung
von einem Mol. Arsentrichlorid mit der dquivalenten Menge essig-
dtherischer Ldsung von Chinolin, Tetrahydro-chinolin oder 8-Oxy-
chinolin zusammengieBt.

Chinolin-Arsentrichlorid fillt sofort aus, ist weifl, in Alko-
hol leicht und in Chloroform schwer léslich, in Ather und Benzol
unléslich, Schmp. 138°.

0.2198 g Sbst. verbrauchten 2.12 ccm n.-NaOH, um die freigewordene
Salzsiure zu neutralisieren.

CsH:N, AsCl;. Ber. Cl 34.25. Gef. Cl 34.24.
Tetrahydro-chinolin-Arsentrichlorid ist schwach rosa ge-
firbt, in Alkohol schwerer ldslich, in Benzol und Ather unldslich.
Schmp. 134"
0.3572 g Shst. verbrauchten 3.4 ccm ».-NaOH.
CoHu N, AsCl;. Ber. Cl 33.86. Gef. Cl 33.79.
8-Oxy-chinolin-Arsentrichlorid ist ein hellgelber Korper,
der in Alkohol mit gelber Farbe loslich ist. In Ather und Benzol
unléslich, in Chloroform schwer laslich. Mit Eisenchlorid tritt eine
blaugriine Farbung ein. Schmp. 168°.
0.3097 g Sbst. verbrauchten 2.85 cem n.-NaOH.
CyHrNO,AsCl;. Ber. Cl 32.61. Gel. Cl 32.66.

Arsensaures Chinolin.

Dieses Salz wurde zuerst bei dem Versuche erhalten, Chiuolin
und Arsensidure zusammen im Druckrohre zu erhitzen.

Am besten stellt man es aber dar, wenn man iquivalente Mengen Chino-
lin und Arsensiure in Wasser auflost; pach einiger Zeit scheidet sich ein
bellgelber, krystallinischer Kérper aus, der durch wiederholtes Umkrystalli-
sieren aus Wasser rein erbalten wird. Dieses Salz krystallisiert in mono-
klinen und triklinen Plittchen, die hohe Licht- und Doppelbrechung zeigen.
Es ist in Wasser leicht, in Alkchol schwerer, in Ather unldslich, Bei 2500
farbt es sich dunkel und bei 2729 zersetzt es sich auf dem Bloc Maquenne.
Auf Zusatz von Alkali erhilt man wieder die freie Base.
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0.1639 g Sbst. 7.3 ccm N (189, 745 mm).
CoHrN, HyAsOQ,. Ber. N 5.16. Gef, N 5.09.

Arsensaures Tetrahydro-chinolin.

Dieses Salz erhielten wir zuerst beim Erhiten von Arsensiure
mit Tetrahydro-chinolin auf 200°

Man stellt es am besten dar, indem man Arsensiure in Wasser lést und
dazu eine dquivalente Ldsung Tetrahydro-chinolin briogt. Oben schwimmt
die dlige Schicht des Tetrahydro-chinolins, die aber mit der Zeit verschwindet,
beim Reiben an der Glaswand beginnt die Krystallisation. Das Salz krystal-
lisiert man aus Wasser um. Es krystallisiert in farblosen, triklinen Plittchen,
welche deutliche Anwachspyramiden zeigen und eine sehr hohe Doppel-
brechung besitzen, In Wasser ist das Salz sehr schwer loslich, in Ather
anloslich, es schmilzt bei 123° auf dem Bloe Maquenne,

Darstellung der Chinaldin-arsinsaure.

Weno map Arsanilsiure mit Acetaldehyd gut verriihrt, so ent-
steht sowohl beim Kochen als auch in der Kilte mit rauchender Salz-
siure aus dieser Masse eine tiefdunkle, rote Ldsung, in welcher Pi-
krinsdure eine stark verharzende Fillung erzeugt. Verwendet man
statt der Salzsiure Bromwasserstoffsiure, so fillt in der Kilte eine
krystallinische Verbindung heraus.

6 g Arsanilsaure werden mit 21 ccm Acetaldehyd gut verriibrt bis der
Aldehyd verbraucht ist. Es findet eine leichte Gelbfirbung statt. Hierauf
wird zur Entfernung von dberflissigem Aldehyd die Substanz in einem Ex-
siccator iber Schwefelsdurc gestellt, wobei nach ciniger Zeit Dunkelrotfirbung
stattfindet. Dann werden 48 cem Bromwasserstoffsiure (spez. Gew. 1.49)
zugesetzt, die Substapnz lost sich mit dunkelroter Farbe auf und es scheidet
sich ein krystallinischer, gelblicher Korper ab. Dieser wird auf Tonplatten
aufgestrichen, nachher von der Platte abgenommen und dber Kalk und
Schwefelsiiure im Vakuum gehalten. Aus Alkohol laflt er sich nicht um-
krystallisieren, er ist in Wasser und Ather unléslich. Die Analysen dieser
Substanz zeigten, daB wir keine reine Verbindung vor uns haben. Wir ver-
suchten daher, die halogenfreie Substanz darzustellen und diese zu reinigen.
Es wurde daher die Bromwasserstoffsiure-Verbindung mit destillier-
tem Wasser halogenfrei gewaschen und der auf dem Filter befindliche Nieder-
schlag in Alkohol gelost und mit Wasser verdiinnt. Man geht zweckmaBig
80 vor, daB man diese alkoholisch-wiBrige Losung im Vakuum eindampft, bis
die Ausscheidung des Korpers stattfindet. Manchmal bleibt die Substanz
kolloidal geldst, scheidet sich aber auf Zusatz von wenig Kochsalz leicht aus
(falls Kochsalz zur Scheidung verwendet wurde, wird die Substanz halogenirei
gewaschen). ,

Diese Verbindung fillt als heller Niederschlag aus, der aber beim
Filtrieren wvachdunkelt und im trockpen Zustande gelb gefirbt ist,
Sie ist in Wasser und Ather unlsslich, in Alkohol lsslich. In Lauge



25650

und Mineralséuren ist sie unldslich. Sie beginnt sich bei 140° zu zer-
setzen und ist bei 170° vollstindig verkohlt. Die aus der alkoholischen
Lésung - gefillte Substanz wurde fiir die Analyse iiber Schwefelsdure
getrocknet.

0.1653 g Sbst.: 0.2715 g CO,, 0.0537 g H;0. — 0.1874 g Sbst.: 0.3081 g
C0., 0.0644 g H,0. — 0.1534 g Sbst.: 6.9 cem N (179 745 mm). — 0.1451 g
Shst.: 6.4 cem N (179, 748). — 0.2356 g Sbst.: 0.1260 g Mg, As; Or.

CioH,p 03 NAs. Ber. C 44.94, H 3.74, N 5.24, As 28.09.
Gel. » 44.77, 44.81, » 3.61, 3.82, » 5.11, 5.19, » 27.87.
Die Analysen zeigen, daB es sich um eine Substanz mit der
Summenformel C,0Hi00sN As handelt, die wir als a-Methyl-chino-
lin-arsinsdure ansprechen. Wir versuchten, zur Konstitutionsermitt-
lung die Substanz mit Atzkali zu schmelzen und den Arsensdurerest
gegen ein Hydroxyl auszutauschen und so zu einem Oxy-chinaldio
zu gelangen, da bel der Arsanilsiiure beim gleichen Verfahren die
Arsensiiure abgespalten wird!); doch ist hierzu eine so hohe Tem~
peratur notwendig, daBl unsere Substanz schon friiher verkohlte.

Reduktion von «-Methyl-chinolin-arsinsiure zu a-Methyl-
chinolin-arsenoxyd.

Man 18st die Chinaldinséure in absolutem Alkohol und gibt unter
guter Kihlung 4 Mol. Natrivm zu auf je 1 Mol. der Arsenverbindung.
Nach 2-stindigem Kochen findet man einen sebr geringen gelblichen
oder schwiirzlichen Riickstand, den map abfiltriert. Das alkoholische
Filtrat siuert man mit Essigsiiure an, es bildet sich ein flockiger
Niederschlag, den man abnutscht und mit Wasser auswischt. Die
alkoholische Losung dieser Substanz gibt mit alkoholischer Pikrinsiure
¢in Pikrat. Das Chinolin-arsenoxyd beginnt'sich bei 120° zu zersetzen.
ks wird fiir die Analyse im Vakuum getrocknet.

0.1696 g Sbst.: 8.7 cem N (18°, 749 mm). — 0.1538 g Sbst.: 0.2897 g
€Oy, 0.0464 g Hy0. — 0.1271 g Shst.: 6.5 cem N (19%, 744 mm). — 0.2189 g
Shst.: 0.1447 g Mga As, 0.

CywHsOAsN, Ber. C 51.5. H 343, N 6.01, As 32.1,
Gef, » 51.36. » 3.36, » 5.92, 585, » 31.93.

) A, 208, 9.



