66. H. Lieb und O. Wintersteiner: Aromatische Diarsinsiiuren
und deren Reduktionsprodukte (II. Mitteilung).
[Aus d. Medizin,-chem. Institut d. Universitat in Graz.]
(Eingegangen am 4. Mai 1922)

In der ersten Mlitteilung berichtete H. Lieb?) iiber die Darstellong der
p- und m-Phenylendiarsinsiuren und deren Reduktion zu arsenobenzol-arti-
gen Verbindungen von der Zusaiumensetzung C;H,As, oder C,,HgAg,. Wih-
rend diese Reduktion damals durch phosphorige Siure erst im geschlosse-
nen Rohr bei mehrstiindigem Erhitzen auf 210—220° erzielt werden konnte,
gelang ons diese spiiter ganz glatt und einfach durch kurzes Kochen der
Diarsinsiiuren mit unterphosphoriger Siure im offenen GefiB. Auch die
o-Phenylendiarsinsdure, dargestellt nach den Angaben von L.Kalb32),
lieB sich mit unterphosphoriger Siure quantitativ in die analoge Arseno-
verbindung folgender Struktur reduzieren:

/\'s\ TN As==As, N
la ’ *=as| oder Ib | ‘
- - \/.As=As.\ -

Die auf diesemn Wege erhaltenen Reduktionsprodukte sind hellgelbe,
amorphe Pulver, die sich an der Luft bald oxydieren, was sich duBerlich
schon dadurch bemerkbar macht, dafl die oberfléiichlichen Schichten farblos
werden. Da sie in allen gebriuchlichen Losungsmitteln unléslich sind, ihr
Molekulargewicht also nicht ermittelt werden konnte, suchten wir in weite-
ren Versuchen durch Finfiihrung von Substituenten in den Benzolkern zu
loslichen Produkten zu gelangen.

Zu diesem Zwecke withlten wir als erstes Ausgangsmittel das o-Nitrani-
lin, das sich nach Ii. Mameli3) durch Zusammenschmelzen mit Arsensiure
sehr leicht und mit guter Ausbeute in die [3-Nitro-4-amino-phenyl-1]-
arsinsiure iberfiilhren liBt. Als Nebenprodukt entsteht dabei die Bis-
(nitro-3-amino-4-phenyl-1]-arsinsiure, [(NO,)(NH;)C H;],As0.OH.
Diesc Sidure wird in der Arbeit von Mameli nicht erwidhnt, warde aber im
Jahre 1919 von R. G. Fargher*) auf anderem Wege erhalten.

Indem wir die [Nitro-amino-phenyl]-arsinsiure diazotierten — die An-
gabe Mamelis?), dafl sie nicht diazotierbar sei, ist, wie schon J..Benda®)
festgestellt hat, anrichtig -— und bei schwach saurer Reaktion mit arseniger
Siiure kuppelten, erhielten wir in guter Ausbeute (rd. 709/, d. Th.) die [2(3)-
Nitro-phenylen-1.4]-diarsinsiiure (II), dic aus Wasser in farblosen
Prismen krystallisiert. Dicse konnten wir nun entweder stufenweise oder
durch energische Reduktionsmitiel sogleich total reduzieren. Dic stufen-
weise Reduktion fiihrte iiber die Amino-diarsinsiure, das Aiino-arsenoxyd,
schliefilich zur Amino-arsenoverbindung, dic totale Reduktion mit unter-
phosphoriger Sidure sofort zur Amino-arsenoverbindung.

1y B. 54, 1511 [1921). 2y A. 423, 72 [1921]
3 C. 1909, IL 1856; nach Boll. Chim. Farm. 48, 682
4 C. 1920, I 826; Soc, 115, 982 [1919] 5 L c¢. 9 B. 44. 3578 (1911

28*
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Die Reduklion der Nitro-diarsinsiure zur [2(8)-Amino-phe-
nylen-14]-diarsinsiiure (Il) wurde in ethylalkoholischer Lésung
oder Suspension mit Nalrium-amalgam vorgenommen. In reinstem Zustande
bildet dic Amino-diursinsiiare farblose, aus Wasscr krystallisierende, pris-
matische Siulen. Doch sind dic letzten Spuren eines braunen Farbstoffes
nur sehr schwer zu entfernen. Unter der rednzierenden Wirkung des Na-
triumhydrosulfits in alkalischer Lésung erhielten wir, je nach der Dauer der
Finwirkang, alkali-lisliche oder alkali-unlosliche gelbe Produkte, ebenso
durch kurze Behandlung mit unterphosphoriger Siurc ein alkali-unibsliches
gelbes Produkt: ihre Reindarstellung and Aufklirung gelang jedoch noch
nicht volistindig. Offenbur liegen Oxyde der Amino-diarsinsiure vor. Er-
hitzt man die Nitro- oder Amino-phenyl-diarsinsiiure mit iiberschiissiger
unterphosphoriger Siture im kochenden Wasserbade withrend 1 Stde., so
tritt totale Reduktion zur Amino-arscnoverbindnng (IVa, b) ein. Sie
bildet im rcinen Zustande ein gelbrotes bis rotbraunes, amorphes Pulver,
das ebenfalls in den gebriiuchlichen Losungsmitteln vollstindig unléslich-
ist. Die Aminogruppe bewirkt aber, dafi das Produkt in sehr verd. Salz-
sdure 16slich ist, wobei sich das Chlorhydral bhildet, welches auf Zusatz
von iiberschiissiger Salzsiure als rotgelbes Pulver ausfillt. Es besteht also
bei dieser Verbindung wenigstens die Moglichkeit, durch Umfillen einc
weiterec Reinigung vorzunchmen. Die Molekulargewichts-Bestimmung ist je-
doch auch hier wegen der praktischon Unldslichkeit der Verbindung nicht
durchfithrbar, weshalb wir noch nicht entscheiden konnten, ob das der
Formel IVa entsprechende monomere 2-Amino-p-arsenophenylen
oder das der Formel IVDh entsprechende 2.2-Diamino-p-diarsenohen-
zo | vorliegt. )

AsO(OH), AsO(OH), As———As
.NO, /\.NH2 /‘ .NH; /\l.NHQ /\:NHi

As

—_> L oder

. . ~I- : ~

AsO(OH), AsO(OH), As——=—x\Ap
I, L IVa, IVb.

Sowohl die freic [lase, wic auch das darnus darstellbare wasserlos-
liche Chlorhydrat werden schon durch den Luftsauverstoff langsam oxydiert.
Salpetersdure oder Wasserstoffsuperoxyd spalten sie rasch wieder auf,
wobei sich Amino-phenyl-diarsinsiiure bildet; dabei entstehen auch in Siare
unldsliche Zwischenprodukte, die wahrscheinlich mit den bei der stufen-
weisen Reduktion mit unterphosphoriger Siure entstehenden Zwischenpro-
dukten identisch sind.

Hr. Prof. Giemsa hatte durch freundliche Vermittlung der Firma
C.¥.Bohringer & S6hne, Mannheim-Waldhof, die Liebenswiirdigkeit,
die biochemische Untersuchung zweicr der vorgenannten Priparate durch-
zulithren, da die Vermutung nicht ohne weiteres von der Hand zu weisen
war, daB ihnen vielleicht wertvolle Wirkungen im TierkSrper eigen sind.

Dus c¢ine Lrgebnis lautel: »Inzwischen habe ich die o-Amino-p-diarsin-
sdure (IT) und das entsprechende Arsenohenzol (V) bei Nagana und Recurrens
gepraft. f.eider war irgend cine Einwirkung der beiden Verbindungen auf diesc
Parnsiten selbst bei hochsten Dosen nicht zu konstatieren. Dabei wirkt die Arsin-

—>
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siiure lrolz des sehr hohen Arsengehalles auffallend wenig toxisch {(Dosis lolerata
0.7 ccm  ciner 2-proz. Losung), wihrend die Arsenoverbindung hoch foxisech st
{Dosis tolerata 0.1 cem eciner 0.25-proz. Losung).«

Das spéitere Lrgebnis lanfet: »Vor einigen Tagen kam die Priofung der zuletzt
ibersandten Proben (Arscenobenzol-Chlorhydrat) zum Abschiub. Die Ver-
sache, dic an Recurrens- und Trypanosomen-Miusen (Tryp. brucei) angestelit wurden,
haben auch dieses Mal ein voilig ncgatives Resultal gezeiligt, wobei bemerkt sci,
daly auch die Toxizilit die gleiche war wie dic des zuerst cingesandten Praparates.«

Weitere Versuche haben die Darstellung von [Methyl-, Oxy- und
Chlor-phenylen]-diarsinsiiuren, sowie von isomeren [Nitro- und
Amino-phenylen]-diarsinsiuren zum Ziele. Von diesen Verbindun-
gen haben wir bisher eine {Methyl-phenyl]-diarsinsiure dargestellt und der
totalen Reduktion unterworfen. Diese Versuche wurden gemeinsam mit
Hin. H. Ploth durchgefiithrt. Als Ausgangsmaterial dieste das o-Toluidin,
das sich durch Zusammenschmelzen mit Arsensiure nach L. Benda?l),
sowie nach O. und R, Adler?) in die |3-Methyl-4-amino-phenyl-1]-
arsinsiture (o-Toluidin-arsinsiure) iiberfibren ift. Durch Diazolieren
dieser Aminosiure und Kuppeln des gebildeten Diazoniumsalzes mit Na-
triumarsenit-Losung wurde in allerdings bisher schlechter Ausbeute die
[2(8)-Methyl-phenylen-1.4]-diarsinsdure (V) erhalten, die aus
Wasser in farblosen, schuppenfdérmigen Blittchen krystallisiert und sich
beim FErhitzen iiber 330° unter Verpuffen zersetzt. Von dieser Sidure wurde
das krystallisierte, neutrale Natriun- und ein saures Bariumsalz dargestellt.
Durch Behandeln mit Schwefelwasserstoff entstand das Methyl-p-phe-
nylendiarsinsulfid, CH;.C4H;(AsS),. Die totale Reduktioun der Di-
arsinsiiure wurde hier noch mit phosphoriger Siure durch mehrstiindiges
Erhitzen ini1 geschlossenen Robr auf 190° vorgenommen. Dabei euntstand,
wie aus den nichii substituierien Diarsinsiiuren, ein gelbes, amorphes Pro-
dukt, welches weder in Wasser noch in Siuren und Laugen, noch in orga-
nischen Lasungsmitteln 16slich ist, durch Oxydationsmittel wie Salpetersiure
und Wasserstotfsuperoxyd aber wieder zur Diarsinsiiure aufoxydiert wird.
Die Analysen machen es auch in dicsern Falle hochst wahrscheinlich, da$
das der Formel V0 entsprechende monomerc Methyl-p-arsenophe-
nylen oder das der Formel VIb entsprechende dimere 2.2-Dimethyl-
p-diarscnobenzol vorliegt. Der ‘endgiillige Strukturbeweis ist wegbn
der Undurchfithrbarkeit ciner Molekulargewichts-Bestimmuny cegenwiirlig:
nicht zu crbringen.

AsO (OH)g A== == AR
r"//\\ ’\‘.CH:« ) '/"/?\\\\\‘.CHg (//“\\\‘.Cﬁa ’//\; CH3
: L As | i
t > ' lis i oder [ 1 \ ;
i o i - ! u\\//, s i
AsO(OH), Af— e A
V. VIa. VIb.

Diese tntersuchungen erfreuten sich der Unierstiitzung duorch die Not-
gemeinschaft dsterreichischer Wissenschaft von seiten der Emergency
Society for tierman and Austrian Science and Art.

1y B, 41, 267 (1908 2y B4, 031 [1908].
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Beschreibung der Versuche.

Darstellung des
p-Arsenophenylens oder p-Diarsenobenzols (Ia bzw. b).

15g o-Phenylendiarsinsdure werden mit itberschiissiger unter-
phosphoriger Sdure von der Dichte 1.28 gut verrithrt und sofort erst
im siedenden Wasserbade 1/, Stde. digeriert und dann iiber offener Flamme
aufgekocht. Dabei scheidet sich der gesuchte Kérper als eigelber, flockiger,
amorpher Niederschlag ab. Wegen seiner praktischen Unléslichkeit in den
fiblichen L&sungsmitteln konnte er nar durch erschépfendes Auskochen
mit Salzsiure und Wasser und schlieSliches Waschen mit Alkohol gereinigt
werden. Ausbeute 0.9g. Fiir die Analyse wird die Substanz im Vakuur
iiber Schwefelsiure getrocknet.

4276 mg Sbst.: 0.041 mg Asche, 497 mg CO,, 0.75mg H,O.

CoHyAs, (225.95) oder Cy,HgAs, (45190). Ber. C 3185, H 179, As 066.35.

Gef. » 3201, » 198 » —

Darstellung der [3-Nitro-4-amino-phenyl-1j-arsinsiure.

Obwohl diese Arsinsidure schon von E. Mamelil) dargestellt und auch
schon von Bertheim?) aul anderem Wege gewonnen wurde, wollen wir
unsere Arbeitsbedingungen doch genau schildern, da sich dabei als Neben-
produkt eine sekandire Arsinsidure bildet, die Bis-{3-nitro-4-
amino-phenyl-1]-arsinsiare, welche in der Arbeit von Mameli nicht
erwithnt wird.

14g (0.1 Mol)) reines o-Nitranilin werden mit 14g (0.l Mol) Arsensaure
verrieben und in einem weiten Reagensglas rasch auf 2100 erhitzt, dann die Tempe-
ratur auf etwa 2050 erniedrigt und unter fortwihrendem Ruahren 20 Min. weiter-
erhitzt. Die Schrmelze gieit man noch heifl in eine Losung von 10g Soda in 100 ccm
Wasser, lafit erkalten, saugt von dem nicht in Reaktion getrelenen Nitranilin
ab und siuert das rotgelbe TFiltrat mit konz. Salzsdure bis zur deutlichen Kongo-
Reaktion an. Es fallt zunichst die schwerer ldsliche sekundare Saure in gelb-
braunen Flocken aus. Zur Trennung von der primédren Sdure benitzt man aber
besser ihre #duferst geringe Loslichkeit in heilem Wasser. Nach 12-stiindigem
Steheut hat sich dic Hauptmenge der primiren Sidure feinkrystalliniscli abgeschieden
und wird zusammen mit der sekundiren Saure abgesaugt. Mit ecinem groBen
Uberschull von Wasser bringt man die primire Saure in Losung, filtriert von der
nicht geldsten sekunddren Séiure ab, behandelt das Filtrat mit etwas Tierkohle
und 148t wieder 12 Stdn. zur Krystallisation stehen. Durch nochmaliges Umkrystalli-
sieren aus Wasser erzielt man vollstindige Trennung der beiden Sauren. Die Aus-
beute belriagt 12—14g des Gemisches beider Siuren, der Anteil an sekundarer
Siure ctwa 1—15g. Dazu ist aber zu bemerken, daB man den gréften Teil des
nicht in Reaktion getretenen Nitranilins zurickgewinnen kann.

Bis-[8-nitro-4-amino-phenyl-1]-arsinséurec.

Das beim Umkrystallisieren der rohen primiren Siure zuriickbleibende
braungelbe Pulver wird in einer reichlichen Menge heifen Methylalkohols
gelost, wobel eine geringe Menge eines braunen Produktes ungeldst bleibt.
Beim Frkalten scheidet sich die Siure in rhombischen Tifelchen ab, die
nach abermaligem Umkrystallisieren analysenrein sind. Die Siuare ist in
Wasser und Athylalkohol fast unldslich, in Methylalkohol ziemlich schwer
16slich und 16st sich in heiflem Eisessig mit dunkelroter Farbe.

1, C. 1909, IT 1856. 2 B. 44, 3092 T1911]
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5183 mg Sbst.: 7215mg CO, 1373 mg H,0. — 2942mg Sbst: 038tccm N
(220, 730 mm). — 8717mg Shsl.: 355 mg Mg, As,0;.
CioHy OGNy As (3121), Der. C 27.70, I 290, N 1466, As 19.62.
Gel. » 27.97, » 297, » 1451, » 19.66.

[2(3)-Nilro-phenylen-14]-diarsinsiure (II).

12g [38-Nitro-4-amino-phenyl-1j-arsinsiure wurden in 13.8 ccm
5-n. Natronlauge und 50 ccm Wasser gelost (zur Bildung des primiren Na-
triumsalzes sind 9 cem Lauge erforderlich) und mit 47 cem 1/;-n. Natrium-
nitrit-[.osung gemischt. Dieses Ldsungsgemisch wurde zu 60ccm b-n.
Schwefelsiure, die auf —69 abgekiihlt war, in etwa 30 Min. tropfenweise
zugesetzt und dabei die Temperatur gegen das Ende der Diazotierung auf
— 19 erhoht, da sich das Diazoniumsalz sonst als dicker Krystallbrei
ausscheidet und dic Verteilung der zuflieBenden ‘Losung behindert. Nach
Beendigung der Diazotierung wurde wieder auf —5¢ abgekiihlt, mit 27 ccm
5-n. Natronlaage und 50 ccm Wasser allmihlich abgestumpft und nun 26 ccm
alkalische Natriumarsenit-Ldsung?), die vorher mit 30 ccm Wasser
verdiionl und mit 2.4 ccem 5-n. Schwefelsiure versetzt worden war, gleich-
zeitig mit ctwa 1 ccm 10-proz. ammoniakalischer Kupfersulfat-Lésung in
einern Gub zugegeben. Unter starker Stickstoff - Entwicklung firbte sich
die Losung rotbraun. Die Reaktion war noch lackmus-sauer. Nach 4-stiin-
digem Stehen wurde von geringen Mengen eines amorphen, schwarzbraunen,
alkalil¢slichen und durch Siuren fiilbaren Produktes abfiltriert, das Iiltrat
mit Tierkohle gekocht und dann auf 120 ccm eingeengt. Nach dem Erkal-
ten krystallisiert der grofere Teil der Diarsinsiure, noch etwas verunrei-
nigl durch Nalriumsulfat, aus und wird abgesaugt. Aus der Mutterlauge ge-
winnt man einen weiteren Teil der Sidure, indem man sie mit einer konz.
Losang von Zinkacetat versetzt, wodorch sich das Zinksalz der Nitro-
diarsinséure als gelbweiBer, volumindser Niederschlag abscheidet. Nach
einiger Zeil wird das Zinksalz abgesaugt und mit starker Salzsiure unter
gutem Umrihren zerlegt. Die freie Siuare scheidet sich schon nach
einigen Minuten ais gelbweiBes KRrystallpulver al. Ist jedoch die Mutter-
lange durch TFarbstotfe stark gefirbt, so wird die Ausfillung verzdgert.
Bei sehr starker Firbung and Verunreinigung der Lésung liBt sich die
Diarsinsdure iiber das Zinksalz tiberhaupt nicht isolieren. In solchen Fillen
muB mit Tierkohle solange gekocht werden, bis die Farbe der Ldsung
gelb ist. Die rohe Siure, welche noch geringe Mengen eines in Wasser
leicht ldslichen amorphen, weilen Korpers enthiilt, wird aus Wasser mit
Tierkohle umkrystallisiert. Sie krystallisiert in beiderseits zugespitzten, farb-
losen, doppelbrechenden Prismen. Beim Erhitzen =zersetzt sie sich bei
239—243° unter Gasentwicklung. Sie ist in kaltem Wasser schwer, in
heilem Wasser milig l0slich, wenig 18slich in heilem Methyl- und Athyl-
alkohol, unldslich in Aceton, Ather, Benzol, Eisessig. Die Ausbeute be-
tragt rd. 700/, der Theorie.

5609 mg Sbst.: 4.03mg CO, 089mg H,0. — 4747mg Sbst: 0.171cem N
{230, 730 mm). — 15.092mg Sbhst.: 1258 mg Mg, As, O,

CoH,04NAs, (370.98). Ber. C 19.41, H 190, N 377, As 40.41.
Gel. » 1960, » 178, » 3.99, » 4024

1y Die Arsenit--Losung wurde nach H. Schmidt, A. 421, 168 [1920], bereitet.
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Bei den Versuchen, das Natriumsalz nach der gewobnlichen Methode durch
Lésent in- cinem kleinen Uberschufl von Natronlauge oder Soda und Zusatz von
Alhylalkohol bis zur beginnenden Trabung oder umgekehrt durch EingieBen der
schwach alkalischen Losung in den Alkohol darzustellen, entsland immer cin gelbes
Ol, was schon darau! hindeutel, dall das Natriumsalz zerflicBlich sein dirfie.
In krystallisieriem Zustande konnte es jedoch in der Weise crhalten werden, dab
zur  schwach alkalischen, wibBrigen Losung zucrst Methylalkohol im Uberschuf
zugesetzt wurde, wobei keine Fallung entstand.  Aul weiteren Zusatz von Aithyl-
alkohol bis zur deunllichen Triitbung schieden sich nach mehrstindigem Stehen
wolilausgebildete, farblose Krystalinadeln aus, dic an der Luft zerflossen.

[2(8)-Amino-phenylen-Td]-diavsinsiure (1I1).

Heg feinzerriebene [2-Nitro-phenylen-t.dj-diarsinsiure werden
mit 200 cem Methylalkohol aufgekocht. Dabei geht nur em kleiner Teil
der Saure in Losung, wihrend der groflere Teil ungeldst suspendiert
bleibt. Nach dem Abkl’i?}len werden 100g 4-proz. Natrium-amalgam
(das ist das Doppelte der berechneten Menge) zugesetzt und auf dem
Wasserbade so lange auf 40—5H0° erwirmt, bis das Amalgam verbrancht
ist (10—14 Stdn.), hierauf der Methylalkohol abdestilliert und der Riick-
stand mit 100 ccn Wasser aufgenommen. Nach der Trennung vom Queck-
silber in Scheidetrichter sidvert man die stark alkalische Fliissigkeit mit
konz. Salzsiure bis zur deutlichen Kongo-Reaktion an, kocht mit Tierkohle,
filtriert und engt das [Ifiltrat auf etwa 60 ccm ein. Die Hauptmenge der
Amino-diarsinsiare fillt als gelbrotes Krystallpulver, vermengt mit elwas
Kochsalz, aus. Aus der Mutterlauge Lifit sich noch etwas Sdure isolieren,
indem man mif Natriumacetat die Gberschiissige Salzsdure abstumpft und
konz. Zinkacetat-Losung bis zur vollstiindigen Fillung der Sdure zusetzt.
Nach dem Abhsaugen zerlegt man das Zinksalz mit- wenig konz. Salzsiiure
und 1Bt lingere Zeit stehen. Es ist dabei nicht notwendig, gerade bis zur
schwachen Kongo-Reaktion zu neutralisieren, wic dies bei der Isolierung
von Amino-monoarsinsduren beachtet werden muB, um die Bildung 16s-
licher Chilorhydrate zu vermeiden, vielmehr beschleunigt cin kleiner Salz-
sdure-Uberschul das Ausfallen der Amino-diarsinsiure. Zur weiteren
Reinigung kryslallisiert man aus Wasser mit Tierkoble um oder fillt aus
alkalischer Losung in kleinem Volumen mit Salzsiure. Vollkommen farblos
ist die Sidure sehr schwer zu crhalten; meist bleibt sie trotz Anwendung
von Tierkohle noch schwach rotlichgelb gefiirbt. Sie krystallistert ans
Wasser in langen, abgeschrigten Prismen, ist in kaltem Wasser miiBig, in
heilem Wasser leicht 18slich, in kaltem 96-proz. Alkohol schwer, in heilem
leicht 16slich, unldslich in Aceton, Ather, Benzol, Essigester, schwer los-
lich in kaltem, maBig in heifem KEisessig. Die Ausbeute betrigt 85—90°
der Theoric.

3.825mg Sbst.: 298mg CO, 092mg H,0. — 4790 mg Sbst.: 0.J71ccm N
(190, 720 mm). — 8663 mg Sbst.: 7.98mg Mg, As, Oq.

CiHoOgNAs, (3410) Ber. C 2117, H 267, N 412, As 44.08.
Gef. » 21,25, » 269, » 395, » 4447

Bei den Versuchen, das Natriumsalz darzustellen, treten diesclben Evschei-

nungen auwf, wie bei der Nilro-diarsinsiure, )
Amino-p-arsenophenvlen
oder Diamino-p-diarsenobenzol ([Va bzw. IVDh)

1 g feingepulverte [2-Nitro-phenylen-1.4]-diarsinsiiure wird mit

cinem  groffen Uberschuff (5—7ccm) unterphosphoriger Sdure von
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der Dichte 1.28 ibergossen. Bei gelindem Erwirmen aof dem Wasserbade
firbt sich das Gemisch plotzlich dunkel und erstarrt unter starker Wiirme-
entwicklung und Entweichen: von I’hosphorwzr.sserstof[ zu einem gelbbraunen
Brei. Auf weiteren Zusalz einer geringen Menge untelphosphougu Siure
wird so lange imn kochenden'W.Lssel.lnde digeriert, bis cine dickfliissige,
dunkelrote Losung cntstanden ist. Nach dem Verdiinnen mif Wasser wird
filtriert und das Filtrat mit Natronlauge bis zur stark alkalischen Reaktion
versetzt, wodurch die Arsenobase als rotgelber, volumindser Niederschtag
gefillt und die dariiber entstehende Fliissigkeit farblos wird., Nach dem
Absaungen und griindlichen Auswaschen des Niederschlages suspendiert man
ihn in 20 cem Wasser und setzt soviel verd. Salzsiure zu, als eben zur
Losung notwendig ist. Uberschiissige Salzsiure fiillt das Chlorhydrat aus.
Aus der Losung wird die Base durch t—2cem 5-proz. Natronlauge wieder
gefallt, auf eincm Hartfilter abgesaugt und in der, Weise griindlich ausge-
waschen, daf man den Niederschlag in eine Schale abklatscht, mit Wasser
gut durchriihrt, wieder absaugt und diese Reinigung mehrmals wiederholt.
SchlieBlich wird der Niederschlag auf dem Filter mit Alkohol gewaschen
und dann im Vakuum iiber Calciumchlorid getrocknet. Um die Méglich-
keit der Oxydation der Substanz vollig auszuschlieBen, filllten wir den
Exsiccator nach einmaligem EFvakuieren mit Wasserstoffgas und cvakuierten
abermals.

Die Aminobase ist ein ockergelbes bis braunroles, amorphes Pulver,
das sich bei 2059 dunkel firbt, bei 217—220° allmihlich eérweicht und
zu einer dunklen Fliissigkeit zusammenschmilzt. Sie ist in den gebriuch-
lichen organischen Losungmitteln, wie Alkohol, Ather, Aceton, Chloroform,
Toluol unlgslich, in Pyridin spurenweise léslich, in kochendem Amylalkohol
jedoch uanter Lntf.nbung 16slich (Oxydation?). In ganz verd. Salzsiure ist
sie leicht loslich und fillt bei stirkerer Salzsiure-Konzentration als Chlor-
hydrat wieder aus. In verd. Schwefelsiure I5st sie sich kaum, in konz.
mit dunkelroter Farbe.

Die Analysenprobe enthiclt noch 0.7—0.89/, Asche. Dic analylischen IZrgebnissc
sind aul aschefreie Substanz hezogen.

4352 mg Sbst.: 0037 mg Asche, 4+70mg CO, 097 mg 11,0, — 4250 mg Sbsl.:
0.226 ccm N (189, 720 mm). — 10.047 mg Sbst.: 1278 mg Mg, As, O,

Cg ;N As, (240.07) oder CypH;, Ny As, (481.94). Ber. C 20.88, H 209, N 581, As62.21.
Gef. » 2971, » 252, » 595, » 61.90.

Zur Darstethung des Chlorhydrates wird die Base in schr verd. Salz-
saure gelést, dic Losung [liltriert und das Filtral mit dem 4-fachen Volumen konz.
Salzsdurc verselzt. Dabei fillt das Chlorhydrat als amorpher, ziegelroter Nieder-
schlag aus, der auf ein Hartfilier abgesaugt, mit verd. Salzsdure und schlieBlich
mil Alkohol gewaschen wird, um hicraul in derselben Weise geirocknet zu werden
wic die freic Base. Beim Erhitzen tuber 2200 zerselzt c¢s sich allmahlich unter
Dunkelfarbung.

Das Chlorhydral der Amino-arsenobase ist nach dem Trocknen nur bei Gegen-
warl von Spuren von Salzsiure wasserldslich. Zur Herstellung der Losung ver-
fahrt man am beslen so, dafl man 0.1g trocknc Substanz in 5ccm Wasser suspen-
diert und durch Zusalz von 3cem "/jg-Salzsiure in Losung bringt. Nun kann
man dic zugesclzle Salzsiure durch Zusatz der gleichen Menge 7/;,-Natronlange
neutralisicren, ohne daB sich ein Nicderschiag bildet.

3.855mg Sbst.: 3.65mg CO, 088mg H,0. — 6406 mg Sbhst: 0303ccm N
(18%, 723 mm). — 4.719mg Shst.: 249 mg AgCL
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CgHgNAs, Gl oder CyqH; o N,y As, Cly.
Ber. C 2595, H 218 N 505, As 5404, Cl 12.78.
Gef. » 2582, » 255, » 528, » ~ » 13.05,

Die Wasserstoff-Werte sind zwar sowohl bei der Base wie auch beim Chler-
hydrat durchwegs um etwa 059/, zu hoch, doch dirfte dies darauf zurickzu-
fahren sein, dafl die Substanzen amorph sind und hartnickig Spuren von Wasser
zurickhalten.

Darstellung der [2(3)-Methyl-phenylen-1.4]-diarsinsédure (V).

4 g [3-Methyl-4-amino-phenyl-1]-arsinsdure wurden in 13.8 ccm 5-n. Salz-
siurc und 35cem Wasser unter LErwirmen gelost und zu der auf —2°
abgekiihlien Losung tropfenweise cine wilirige Losung von 1.4 g Natrium-
nitrit zugesetzt. Nach 1/,-stindigem Stchen wurde die tiberschiissige Salz-
siure mit 7ccm 5-n. Kalilauge abgestumpft und gleich darauf 10.4 cem
Arsenit-Losung zusammen mit 2 ccm ammoniakalischer Kupfersulfat-Loésung
in einem GuB zugegeben, wobei starke Stickstoff-Entwicklung und gelb-
braune I"irbung der Losung auftrat. Dic Mengen S#ure und Lauge sind so
berechnet, dafl die Flissigkeit nach der Kupplung gerade schwach alka-
lisch reagierte. Nach 2—3-stiindigem Stehen, wobei sich die Losung noch
dunkler firbte, wurde mit Salzsiure deutlich angesiuert und dabei in
groferer Aenge ein dunkelbraunes Nebenprodukt ausgefdllt. Das Filtrat
davon wurde mit Tierkohle gekocht und nach dem Filtrieren zur Trockne
cingedampft. Der Riickstand wurde 4-mal mit einem Gemisch von Methyl-
und Athylalkohol extrahiert, die alkoholischen Ausziige bis auf ein kleines
Volurnen eingeengt und dieses in eine Schale zur Krystallisation ausge-
gossen. Nach Abfiltrieren der zuerst ausgefallenen organischen Salze wurde
weiter cingeengt. Die schmierige, dunkelbraune Fliissigkeit erstarrte nach
eintigigem Stehen zu einem: Krystallbrei, der mit etwas Wasser ange-
rihrt und dann abgesaugt wurde. Nach mehrmaligem Umkrystallisieren
ans Wasser unter Verwendung von Tierkohle war die [Methyl-phenylen]-
diarsinsiiure analysenrein. Sie krystallisiert in farblosen, schuppenférmi-
gen Blitichen und hat entsprechend dem Verhalten der einfachen Phe-
nylen-diarsinsiiuren keinen Schmelzpunkt, sondern wird beim Erhitzen {iber
2800 dunkel, um sich iiber 330° unter Verpuffen zu zersetzen. In reinem
Zustand ist sie sowohl in kaltem, wie in heilem Wasser schwer loslich
und auch in den gebriuchlichen organischen Ldsungsmitteln nicht oder
nur wenig 16slich. Geringe Mengen von braunen, organischen Nebenpro-
dukten, wie auch von anorganischen Salzen erhdhen die Léslichkeit be-
trichtlich. Durch Erhitzen der Rohsiure mit Magnesia-Mixtur in schwach
ammoniakalischer Losung, wobei ihr Magnesiumsalz als weifer, amor-
pher Nicderschlag ausfillt, gelingt es ebenfalls leicht, die anorganischen
Beimengungen zu entfernen. Ausbeute 1g reine Sdure.

5.309 mg Shst.: 4.834 mg .CO,, 1.45mg H,0. — 7.625 mg Sbst.: 6.975 mg Mg, As, O,.

C;HgOgAs, (340.0). Ber. C 24.71, H 297, As 44.09.
Gef. » 2483, » 3.05, » 44.00.

Das Natriumsalz fallt aus der mit Lauge oder Soda schwach alkalisch
gemachten Losung auf Zusatz von Athylalkohol olig aus. Trennt man das Ol im
Scheidetrichter ab, 16st es in Wasser und engt ein, so krystallisiert das Tetra-
natriumsalz mit 9 Mol. Wasser, Lodst man die Séaure in Barytwasser, ‘so erhalt
man beim Aufkochen der Losung eine amorphe Fillung des sauren Bariumsalzes.
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10.184 mg Sbst.: 5017 mg BaSO, 6.629 mg Mgy As, O,
C;HgOgAs, Ba. Ber. As 3154, Ba 28.90.
Gef. » 3135, » 28.99.

Wurde in die heiBe wilrige Losung der Diarsinsiure unter Erwidrmen
auf dem Wasserbade 2Stdn. Schwefelwasserstoff eingeleitet, so entstand
ein blaBgelber, flockiger Niederschlag des [Methyl-p-phenylen]-di-
arsinsulfids. Nach dem Absaugen des Niederschlages wurde in Am-
moniak gelost und mit verd. Salzsiure das Sulfid wieder ausgefillt und
das Umfillen wiederholt. Das Diarsinsulfid war in den gebriuchlichen
organischen Ldsungsmitteln unléslich und konnte daber nicht krystalli-
siert erhalten werden.

Fir dic Analyse wurde die Substanz bei 1009 getrocknet.

9.048 mg Shst.: 13.98 mg Ba SO, 9.203 mg Mg, As, Oq.

C:HgSgAs, (304.11). Ber. S 21.04, As 49.30.
Gef. » 21220 » 49.10.

Iir die totale Redukilon wurde die [Methyl-phenylen]-diarsin-
sdure in wenig verd. Natronlauge gelost, mit etwas mehr als der be-
rechneten Menge phosphoriger Sidure versetzt und verschlossen im
Hartglasrohr 3-—4 Stdn. auf 190° crhitzt. Das Rohr war hernach von
einem amorphen, eigelben bis orangegefirbten Niederschlag erfiilit, der
nach griindlichem Behandeln mit Wasser, mit Lauge und mit Salzsiure
schlieBlich auf einen Tonteller gestrichen wurde. Das Reduktionspro-.
dukt (VIa,b) ist in allen Lésungsmitteln unidslich, aber leicht oxydabel.
Salpetersiure und Wasserstoffsuperoxyd oxydierten es zur Diarsinsiure,
dic dabei allerdings nur in geringer Menge gewonnen werden konnte.

Far dic Analyse wurde cs im Vakuum udber Sehwefelsiure getrocknet.

4.352mg Sbst.: 0769mg Asche, 457mg CO, 086 mg Hy0. — 10.258 mg Sbst.:
13203 mg Mg, As, O;. (Fir die As-Bestimmung war die Substanz noch weiter ge-
reinigt worden und dann fast aschefrei)

C:HgAs, (23097) oder Cy Hy,As, (479.94). Ber. C 3500, H 252, As 62.47

Gef. » 3479, » 268, » 6213

56. Sigmund Frinkel, Otto Herschmann und Charlotte Tritt:
Uber Halogenderivate des Chinins.
fAus d. Laborat. d. Ludwig-Spiegler-Stiftung in Wien.]
(Eingegangen am 23. November 1922)

Es sind bereits zahlreiche Versuche unternommen worden, um vom
Chinin zu anderen wirksamen Verbindungen zu gelangen. Es erschien
uns wichtig, Verbindungen darzustellen, in denen entweder das sekundéir-
alkoholische Hydroxyl durch eine Aminogruppe ersetzt ist,
oder eine Aminogruppe in den Vinylrest eintritt, so dal man
im letzteren Falle im Chinin die charakteristische Gruppierung des Athyl-
amins, welches die sympathomimetischen Basen auszeichnet, erhilt. Zu
diesem Zwecke haben wir versucht, verschiedene Halogenderivate des
Chinins darzustellen, und mit Ammoniak umzusetzen, welche im Folgen-
den beschrieben sind.

Vorerst haben wir das Chininchlorid, welches von K6nigs bereits
dargestellt war, aber nach dessen Vorschrift nar in schlechter Ausbeufe





