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Nachdem die Synthese de r  Scopulinshire gezeigt hatte, clall sicli 
i ekundare  cyclische Arniuosluren mit Formaldehyd methylieren lassen, 
war die Noglichkeit gegeben, aiif itinlichern Wege auch die bisher 
unbekannten niethylierteo tertiareu Derivate ae r  Bexahydro-picoiin- 
s i u r e  u n d  der  Hesnhytlrci-nicotinsiure zu  gewinnen. Die Substanzen 
habeo fur tins als Verg.leiclismnterialien fur den Abbau d e r  Alkaloide 
der Pelletierinreihe eine besondere Bedeutung, wie spater gezeigt 
werden soll. Sie lieflen sich tatsachlich durch hlathylierung de r  se- 
kuuciiireli Ssuren [nit Fornialdehyd gewiiirieu. Sie stellen im Gegen- 
satz zu der  in ihren Losuiigen gegen Teniperatur recht bestindigen 
A'- .\I e t b y I - u, a'- pi pe rid i ti- dicar bon sii u re ern p Fi I 1 d I ic h e S ti bs t a u ze u d ar, die 
nur  unter Einhalten bestininiter Bedingungen i!i reinem Znstantle ge- 
v o i i ~ i e u  werden korinten. Die freien S5uren krgbtallisierten bisher 
uicljt. Wir  baberi sie zur  Chnrakterisierung i r  ihre  Sxlze und E s t e r  
u bergefu hrt. 

Auch kounten wir die sekundiiren hgdrierteii SHuren in quaoti- 
tat iver A usbeute aus den Pyridinaauren mit M'nsserstoff und kolloi- 
d:tlem f lnt in  erhalten. Die gewonnenen Priiparate warenj  wie aus 
dem Nachfolgenden hervorgeht. bedeutend reiner, nls die bisber i n  
de r  Literatur beschriebeneo. 

I3e r e i  t u n g d e r  N i co  t i n - u n d Pi c o  I i n s 5 11 re .  
Wir haben uns die beiden Sauren durcli die Oxydation eines Gernisclies 

T O I I  a- und ,&Picolio bercitet, so wie dieses in d m  szgcnannten w-Picolin 
technischa von K a h l b a u m  vorliegt. Schon Weidel")  hat durch Oxydation 
eines solchen Gernisches mit Permanganat eine blischung der beiden Siuren 
erhalten. Durch fraktiouierte FLllung mit KupTeracetst konnten von ihm 
beide Sauren iiber ihre Kupfersalze von einsnder getrennt werden. Dabei 
konnte aber nur die PicolinsLure rein erhalten werden. Vie1 bequemer ge- 
staltet sich die Trennung und Keindarstellung. beider Skuren auf Grund ihrer 
vergchiedeoen Lijslichkeiten in Alkohol. So fanden wi-, dsD 10.0 g h lkoho l  
bei 200 0.15 g Nieotinsinre losen, wahrend sich uoter dcnselben Verhaltnissen 
schon 0.95 g PicolinsBurc in Alkohol h e n .  Die Trennung beider Substanzen 

I )  I. Mitt. siehe B. 48, 1907 [1913] u .  49, 2337 r\nnierkung 4 [1916]. 
B. 12, 19Y2 [1S79]. 
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crfolgte darauf in folgendei. \\:cike: die waBrige Losung der Kaliumsalze 
wie sie nrch der Vorschrift von W e i d e l  durch Oxydation von 150 g tech- 
r.ischem Picolin (Sdp. 189- 130° bei ca. 740 mm) gewonnen wurde, wird wit 
Salzshre  zur Neutralisation dcr grBBten Menge des freien Alkalis versetet 
und dann auf dem Wasserbade eingedampft. Sobald weitgehende Krystalli- 
sation erreicht ist., werden jetzt erst die Siuren mit iiberschiissiger Salzsaure 
in Freiheit gesetzt. Dem Krystalllirei mird so vie1 96-prozentiger Alkohol 
zugegeben, bis kein Kaliumchlorid mehr ausfallt, wozu ca. 1 l/1 1 erforderlich 
sind. Nach 24 Stunden wird von Kaliumchlorid nbfiltriert, der Filterriick- 
stand mit heiOem Alkohol nachgewaschen und das Filtrat bis zum dicken 
Krystallbrei im Vnkuum konzentriert. Der Brei wird mit ca. 150 ccm ahso- 
lutem Xlkohol versetzt, wobei die Picolinsiiiire in Ldsung geht. Die auf Clem 
Filter verbleibende Nicotinsiure zeigte zunachst den Schmp. 216O (Wei d 1 
2290) und gab nach einmaligem Umkrystallisieren aus Eisessig ein an i l l y~ t i -  
reines Praparat voin Schnip. 2300. Busbeute 100 g. Da Fiir die nacli- 
folgende Hydricrung die Ld ichke i t  in Eivessig interessicrt, wurtle tliese 1 . 1 ~ -  

stimint: 0.28 p Nicotinsiiurc l6sen sich bei 20° in 10.0 g Eisessig. Bei 1150 
IGseu sich 1.74 g Substanz i n  10.0 g Eisessig. Das Filtrat, das uacli den] 
.\bfiltrieren tler Nicotinsiiure erhalten wurde, wurde bis zur sirupdsen Kon- 
sistenz im Vakuuni oingedunstet. Nach I&t&gigem Stehen im \-akuiiiit- 
Exsiccator iibcr PSOs erstarrte dieser Sirup vollstiindig. Die Krystallmasw 
wurde aus absolutcm Athylalkohol umgelost. Die Picolinsiiure zeigte dann 
den von W e i d e l  angegebenen Schmelzpunkt von 136O. Xusbeute 60 p. Die 
s u r e  16at sich in Eisessig spielend. 

~ .- 

Hyd r i r  r u i ig  d e r  N i c o t i  n s i i u r e  z 11 r H e s  nIi y i l  P o -  n i c c t  i n s l  u r e  
( N i p e c o t i n s i i u r e )  i n i t  W a s s e r s t o f l  i i i  G e g e i i w n r t .  V O I I  ko l lo i -  

d a l e n l  P l a t i n .  
Bekanntlich hat I . a d e u b u r g l )  dic Bipecotinssurc durcL Reduktion ~ i ~ i t  

Satriuni und Alkohol aus der Nicotinsiiirc dargehtt,llt. Bei Wied~~rholnug 
dar L a d e n  burgschen Vorschrift erliielten wir i n  viner i\usbeute ron CO- 
63OiO dcr 'Theorie eiri gelbgel8rbtes PrLparat, tins den roil L a d  e n  b u r g  i l l l -  

gegebenen Schnielzpuukt yon '339-210" zeigte. 
P a  die Aiisbeuten unhefriedigend blieben, wurde  die NicotinsLiire 

i u  geuau  derselben Weise reduziert., wie dies letzthiii r o n  Clem eirten 
von u n s  und F. TYiss ing  Fiir die cr,a'-lutidins$ure ausgearbeitet  \\or- 
den war, wobei auch bier quantitative Arisbeute erhalteu wurile. 
Kntsprechend der rerschiedenen Ii isl ichkeiten tler beiden Siiuren h a t  
sich hier  folgende Arbeiteweise am besteu bewahr t :  

Die I5snng vun 30 ccm einer PO-prozentigeii waI3rigen Gunimi-arabicurn- 
Lhsung, I50 ccm einer 10-prozentigen Platinchlorwasserstot'lslure-L~sullp, 
50 ccni einer 1-prozentigen kolloidalen Platinlcsung (Impfliisung) nnd 175 ccui 
Eisessig wurde zuniichst nii t  Waswrstolf gesattigt und tlann mit  einer Auf-  

I) B. 24, 640 [1Y91]. 
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li,sung vou 50 g Nicotinsiiure i n  975 ccni Eisc-sig zusanimengebraclt Diu 
erhaltene klare, kolloidale Losung wurde unter Umschktteln bei 400 und 3 
.4tni.  Uberdruck hydriert, wobei in einer Stunde -37.5 1 (gemessen bei 20° 
u n d  i 6 0  mm) aufgenomnien warden, wihrend die Tleoric fiir 6 Wasscrstoff- 
atome 29.1 1 ('20O und i 6 0  mm) fordert. Die kolloidale Reaktionsldsuug wurde 
ziir Entfcrniin? des Platins auf ca. 900 erhitzt unrl mit 600 ccni Eisessig ver- 
aetzt. N:Ichtl(bm die Temperatur einige Minuten gehalt'eli worden war (Iin- 
geres Erhitzen ist wegen der Zersetzlichkeit dcr Nipecotinsiiure zu vornieiden), 
l i i f i t  man erkalteii und filtriert nach cinigen Stunden das quantitatir ab- 
ges<,tzte Platin ab. Die klare L6sung wurde im Vakuum (30 mni) boi.40- 
5 0 0  bis zur Sirupkonsistenz eingedunstct. Zor 'I'rennuog vom Giirnmi arabicnm 
wurde der Sirup gegen Wasser tiiirch Pergaii1entp:ipier bei 40" der Dialyse 
i;ntnrworfen, die bei 24-stundigem Erneurr-n tles Uialymts nach ca. 10 Tagen 
bwndet war. Das Dialysnt murdo im Vakuurn (25130 n m )  bei 40-50O bis 
auf ca. 200 ccm eingedunstet, dann init 45 ccin korizentricrler Salzsinre ver- 
setzt und iiun weiter bie zur Trockne behandelt. Dabei wurde ein nur  
schwach gelb gefirbtes Prliparat erhalten (i\ushente 61 g, (1. i .  91.5° /~  des 
.theoretisch Miiglichen). 

Nach einmaligem Umlosen aus Eisessig zeigte das Priiparat den 
Schmp. 3800 u. Z. (unkorr.), d. i. 400 boher? als L a d e n b u r g  sngibt. 
(Aiisbeute 56 g, d. i. 8O0lO Ausheute der Theorie.) n e r  Schmelzpiinkt 
war konstant,. 

0.1232 g Sbst.: 0.1982 g Con, 0.0545 g HzO. -- 0.1364 g Sbst : 0.2176 g 
CO?, 0.0896 g HaO. 

CS HI.rNO1 C1 (165.57). Ber. C 43.49, H 7.31. 
Gef. )) 43.87, 43,71, 7.67, 7,35. 

Die Siibstanz lost sich in Athylalkohol, Methylalkohol und in 
Wasser spielend. In 
kaltem Eisessig lost sie eicb nur schwer, in heiBem leichter rind 
koinmt dahei in ech8nen, nadelformigen Krystallen beraus. I n  Losungen 
zersetzt sich die Slure verbaltnismal3ig leicbt. Besonders *wurde dies 
bei salzsauren Losungen unter hoherer Temperatur (bis ca. 70-800) 
beobachtet. Fur die Isolieruog war dime Eigenschaft besonders 
maagebend. 

In Beuzol, Xylol iind Ather ist sie i1nl8slich. 

N -  Met b y I - n i p e c  o t i n s a u  r e  (a-  N -  M e t h y 1- b e x  a h  y d r o - p y r i d i  n- 
c a r b o n  sat i re) .  

3.5 g Nipecotinsaure-Chlorhydrat wurden mit 6 g 40-prozentiger 
Formalinlosung und 12 g Wasser 4 Stunden im Bombenrohr auf 1500 
(innerhalb des Eisenmantels gemessen) erhitzt. Nach der Reaktioo 
war die Losung schwach brhnl ich  verfarbt. Das Rohr enthielt 
starken Druck. Die Losung aus 6 solchen Portionen wurde bei 400 
im Vakuum eingedunstet. dus  dem bierbei gewoonenen Sirup konnte 
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rlas recht zersetzliche Iteaktionsprodukt bisher iiiir i n  Form seines 
Esters isoliert werden. Zur  rnoglichsten Entfernung des Wassers 
wurde der Sirup einige Tage irn Hoch-Vakuum iiber Pz05 behandelt 
!ind dann 24 Stunden rnit 150 ccni rnethylnlkoholischer Salz&ire :in1 

Ruckflu6 gekocht. Die Reaktionslosuug wurde in eiskalte konzen- 
trierte Sodalosung eingegossen, die alkalische Liisung sofort erschopfeud 
ausgeiithert und der atherische Auszug nach dcm Trocknen iiber Putt- 
nsche abgeduostet und tlrstilliert. Sdp.  90--93° (Olbnd 1 loo) bei 15. 
-16 rnm Druck. Ausbeute 7 g. 

0.1429 g Sbst.: 0.3205 g COz, 0.1257 g Ha0. - 0.1623 g Sbst.: 12.3 ccu 
N (200, 756 nim, iiber 33-prozentiger KOH abgelesen). 

CeH15NO) (357.13). Rcr. C 61.10, H 962, N 5.92. 
Gcf. D 61.23, n 9.54, 9.23. 

Der  Ester ist ein wasserklares. stark liclitbrechendes, schwerer 
fliissiges 0 1  von stark alkalischer Reaktion. Reiin Einatrnen erregt 
er stnrken Hustenreiz. E r  lo$t sich leicht in  Wasser, Ather iirid 
Alkohol. Grgen wallrige salpetrige S u r e  ist die Substnnz bestaildig. 
Mit Goldchloritl gibt sie ein gut  krystalliviertes Salz. 0.3 g Substnnz 
wurden in verdiiiinter Salzsaure geloat und rnit 6 ccrn einer IO-pro- 
zentigen Goldchli~ritllijsuog versetzt. Sofort fie1 ein gelbes 0 1  nus, 
clas in heiBern Wasser aufgenomnien sich beini Abkiihlen daraus in 
derhen gelben Krystallen ausschied. Diese erschienen uoter dem 
Mikroskop sls quadratische Prismen, die oft zu Biischeln vereinigt 
waren. Scbmp. 105O. Vor der Analyse wurde bei 780 irn Vaknum 
getrocknet. 

0.0173 g Sbst.: 0.0187 g Au. 
C,H,,NO~,HAuCI, (497.18). Ber. Au 39.66. GeL Ail 39 53. 

Purch Erhitzen des Esters rnit verdiinnter Salzsiiure 15Bt sich 
die freie S i u r e  gewinnen. Nach den1 Ibdunsten in] Vai tuurn bei 40° 
wurde ein farbloaer Sirup gewounen. der bisher nicht erstnrrt ist. 
Mit Silhersulfat wurde aus diesern siruposen Cblorhydrat in der iib- 
lichen Weiae die chlorfreie S lure  dargestrllt, die aber anch bisher 
ncich nicht krystalliviert ist. Dnrch Kochrn des Esters rnit der be- 
rechneten Rlenge Iiupferacetat i n  wa6riger LBsung erhalt man eiu 
schon krystallisiei tes Kupfersaiz einer stickstofffreien Saure, die wir 
uoch nicbt aufgekiart haben. 

1.5 ,q Ester wurden in 20 ccm Wasser mit 1 g Kupleracetat 3 Stunden 
a m  RiickfluQ gekocht. Nach dem 
Eindunsten im Vakuum wurde der verbleibcnde Sirup im Exsiccator iiber 
Pz05 zur Krystalliaation gebracbt, mi t  wenig Alkohol verrieben und abge- 
putscht. Vor drr  Analyse wurde das gruoblane Kupfersalz aus Alkohol um- 

Die Losung nahm tiefblaue Firbung an. 



gel6st, indem man die alkoholische Losung im Exsiccator langsam zur Ver- 
dunstung bringt, wobei das Salz in am Ende zugespitzten Nadeln erscheint. 

H y d r i e r  u n g d e r  P i c  o 1 i n s a u r e  z u r H e x  a h  y d r 0 -  p i c  o l i  u sa II r e  
(Pi p e c o  I i n  s a  u r e). 

In gleicher Weise, wie vorstehend beschrieben ist, wurde eine kolloidale 
Platinlasung aus 50 ccm einer 10-prozentigen Plptinchlorwasserstoffs8ure, 
4Occm 20-prozentiger Gummi-arabicum-L6sung, YOccm Impfl6sung und 100ccm 
Eisessig bereitet. Dazu wurden 50 g Picolinstiure in 200 ccm Eisessig ge- 
geben. In 10 Stuuden wanen bci 3 Atm. Uberdruck und 40° 27.0 l (ge- 
messen bei 200 und 760 nim) aufgenommen, nahrend die Theorie 29.1 l 
(bei 200 und 760 mm) erfordert. Auf Zusatz vou 900 ccm Eisessig 
flockte das Gummi-arabicum mit dem Platin quantitativ aus. Nach dem Ab- 
filtrieren durch ein Faltenfilter wurde der Filterriickstand einmal mit Eisessig 
ausgekocht. Dns Filtrat wurde im Vakuum bei 400 eingedunstet, wobei sich 
das Acetat dcr Picolinsh-e krystallinisch abachied. Ausbeute 68 g, d. i. 85O/O 
der Theorie. Nach einmaligem Umkrystallisieren aus Eisessig war die Sub- 
stanz analysenrein. Schmp. 2 190 u. Z. und vorhergehender Braunftirbung. 

0.0630 g Sbst.: 0.1 i42 g COa, 0.0138 g HaO. 
CaHlsNO1 (189.13). Ber. C 50.76, H 7.99. 

Gef. 8 50.24, 7.91. 

N -  M e  t h y I -  p i p e  c o l i  n s a u  r e (u- A'- M e t h y 1- h e x  a h  y d r o  - p y r  i d  i n  - 

3.5 g Pipecolinsaure-Acetat, 6 g 40-prozentige Formalinlosung und 
12 g Wasser werden 4 Stunden im Bombenrohr auf 150° erhitzt. Die 
Aufarbeitung geschah in geuau derselben Weise, wie bei de r  N-Ue- 
thyl-nipecotinsiiure aogegeben ist. H i e r  wurde die  Saure  als Athyl- 
ester isoliert. Sdp. 92-9Go bci 11 rnm Druck. Ausbeute aus drei  
solcher Portionen 4.1 g annlysenrrin.  

N (200, 722 mm, uber Ha0 abgelesen). 

car  b o  n s a u r e . )  

0.1916 g Sbst.: 0.4416 g COa, 0.1692 g HaO. - 0.1082 g Sbst.: 8.4 ccm 

( 'gHtr  NO2 (171.15). Ber. C 63.10, H 10.01, N 8.19. 
Gef. 8 61.86, * 9.88, * 8.39. 

D e r  Ester  ist  ein wasserhelles, stark lichtbrechendes, siruposes 
dl von stark basischem Geruch. l u  Wasser lBst e r  sich n u r  schwer 
auf. I n  Ather,  Alkohol, Benzol lost sich die Subbtanz leicht. 


