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5 .6-Dimethoxy-4 -aza-brasan (V): 0.01 Mol 2-Amino-veratrumaldehyd
wurden in 40 ccm Essigester gelost und mit der Lésung von 0.01 Mol Cumaranon in
20 ccm Essigester und 10 Tropfen Piperidin vermischt. Bei Zugabe des Piperidins
farbte sich die Ldsung tief rot. Nach 6stdg. Kochen auf dem Wasserbad wurde der
Essigester abdestilliert. Aus dem zuriickgebliebenen dunkelroten Ol kristallisierten nach
fast einmonatigem Stehen blall gelbgriine Nadeln aus, die nach mehrfachem Umlésen
aus Alkohol bei 140° schmolzen. Die Kristalle zeigten im UV-Licht griine Fluorescenz;
Ausb. 40% d. Theorie.

C;H,;0,N (279.1) Ber. C73.14 H 466 N 5.02 Gef. C72.64 H 471 N 5.54

Pikrat: Aus Methanol gelbe Nadeln vom Schmp. 200°.

C H;sO,N -CH;O,N; (508.1) Ber. C54.33 H3.16 Gef. C54.20 H 3.22

Kondensation zwischen 2-Amino-veratrumaldehyd und Oxindol: 0.02 Mol
2-Amino-veratrumaldehyd und 0.2 Mol Oxindol wurden in 60 ccm Essigester mit
20 Tropfen Piperidin 6 Stdn. gekocht; hierbei farbte sich die Losung dunkelrot. Beim
Kinengen der Lisung schieden sich gelbe Kristalle ab, die in Wasser, Aceton, Alkohol
und Ather unloslich waren. Aus der 200fachen Menge Dioxan konnten sie in der Hitze
umkristallisiert werden. Die gelben, zu Biischeln zusammengelagerten Nadeln schmolzen
bei 246° (Zers.). Die Analysenwerte stimmen auf die Summenformel C,,H,;,O;N,.

C,H,,OsN, (326.0) Ber. C62.57 H4.29 N 8.59 Gef. C62.79 H 4.38 N 8.69

I'rl. Heide Marx danken wir fiir die gewissenhafte Ausfithrung der zahlreichen Ana-
Ivsen.

39. Walter Ried und Heinz Schiller*): Uber das 5.6-Dioxy-chinolin
und einige seiner Abkommlinge®*)

[Aus dem Organisch-chemischen Institut der Universitdt Frankfurt/Main |
(Eingegangen am 7. November 1951***))

Es wird die Synthese von 6-Nitro-o-vanillin und 6-Nitro-o-
veratrumaldehyd sowie ihre Reduktion zu den entsprechenden
Aminoverbindungen beschrieben. Aus diesen wurden mit Hilfe
der Friedlinderschen Chinolin-Synthese eine Reihe neuer Ab-
kémmlinge des 5.6-Dioxy-chinolins hergestellt.

Durch Arbeiten von W. Borsche und J. Barthenheier!) sowie Borsche
und W. Ried?) wurden das 6.7-Dioxy-chinolin und dessen Abkémmlinge zu-
giinglich. In jiingster Zeit wurde im hiesigen Institut mit Erfolg die 7.8-Di-
oxy-chinolin-Reihe bearbeitet?).

Wir. stellten uns die Aufgabe, die 5.6-Dioxy-chinolin-Reihe, iiber die in der
Literatur nur wenig bekannt ist, zu erschlieen. Voraussetzung fiir die Er-
reichung des Zieles war eine brauchbare Synthese des 6-Amino-o-vanillins (T)
bzw. des 6-Amino-o-veratrumaldehydes (II).

W. Perkin und R. Robinson¥) zeigten, daB beim Nitrieren von o-Veratrumaldehyd
mit gewShnlicher Salpetersiure ein Gemisch von 5- und 6-Nitro-o-veratrumaldehyd (ITI

*) H. Schiller, Diplomarbeit, Frankfurt/Main 1950.
**) Dem Andenken an Walther Borsche gewidmet.
**¥) Auf Wunsch von Hrn. Dr. W. Ried erfolgt die Veroffentlichung dieser und der
vorstehenden Arbeit erst in diesem Heft zusammen mit dem Nachruf auf W. Borsche.
Die Redaktion
1) A. 548, 50 [1941]. ) A. 554,269 [1943].
3) W. Ried, A. Berg u. G. Schmidt, vorstehende Abhandl., B. 85, 204 [1952]).
%) Journ. chem. Soc. London 125, 2355 [1924].
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und IV) anfillt, welches in einer Molekiilverbindung vom Schmp. 88° kristallisiert. Das
anfallende Gemisch enthilt iiherwiegend den in 5-Stellung nitrierten Aldehyd. Weder

OR OCH, CH,
H,CO_A_CHO H,CO_\ CHO H,CO_,\ CHO
| L \
L/\NHZ Y% \"No,
NO,
I: R=H II: R=CH, 101 v

durch Destillation noch durch Wahl spezifischer Losungsmittel lie sich das Gemisch
der beiden Nitroaldehyde in die Komponenten zerlegen. Die von Robinson angegebene
Trennung durch fraktionierte Kristallisation der Schiffschen Basen ist fiir die Gewin-
nung gréBerer Mengen reiner Nitroaldehyde unbrauchbar. Auch das vor einigen Jahren
von H. Querl?) vorgeschlagene Trennungsverfahren mit Hilfe der chromatographischen
Adsorption erwies sich infolge der geringen Menge an vorhandenem 6-Nitro-o-veratrum-
aldehyd ebenfalls fiir priparative Zwecke als ungeeignet.

W. Davis®) zeigte vor Jahren, daB o-Vanillin bei der Nitrierung ausschlieflich in
5-Nitro-o-vanillin iibergefithrt wird. o-Vanillinacetat geht beim Nitrieren unter Abspal-
tung der Acetylgruppe ebenfalls in 5-Nitro-o-vanillin iiber. Dagegen konnte dieser Autor
zeigen, dafl O-Benzolsulfonyl-o-vanillin (V) durch rauchende Salpetersiure vor allem in
der 6-Stellung nitriert wird (VI), ohne daB der Benzolsulfonyl-Rest abgespalten wird.

S0, CH, 080,-C,H,
H,O_, | CHO 1o, - H 00\ CHO
N — |
N/ N "NO,

\4 VI

Wir bauten diesen vorgezeichneten Weg so aus, daB er fiir die Beschaffung
groBerer Mengen Ausgangsmaterial gangbar wurde. Das O-Benzolsulfonyl-o-
vanillin stellten wir nach dem Verfahren von E. Rupp und K. Linck?) dar.
Das erhaltene 6-Nitro-o-vanillin lieferte beim Erwarmen mit Aceton und Alkali
den entsprechenden Indigo, ein Beweis dafiir, daB die Nitrogruppe in o-Stel-
lung zur Aldehydgruppe eingetreten war. Die Methylierung des 6-Nitro-o-
vanillins machte anfinglich grofle Schwierigkeiten, konnte aber zufrieden-
stellend gelost werden. Die Reduktion von 6-Nitro-¢-vanillin bzw, 6-Nitro-o-
veratrumaldehyd wurde mit Schwefelnatrium versucht; sie ist im Gegensatz
zum 6-Nitro-veratrumaldehyd ebenso erfolglos verlaufen wie die friiher ver-
suchte Reduktion des 2-Nitro-veratrumaldehyds?).

Dagegen lief} sich die katalytische Reduktion sowohl beim 6-Nitro-o-vanii-
lin, 6-Nitro-o-vanillinacetat, 6-Nitro-benzolsulfonyl-o-vanillin als auch beim
6-Nitro-o-veratrumaldehyd durchfilhren, wenn wir Essigester als Losungs-
mittel und Raney-Nickel als Katalysator withlten. Die Reduktion verlief am
besten beim Arbeiten mit kleinen Ansiitzen. Die Isolierung der freien 6-Amino-
o-vanillin-Abkémmlinge ist bisher nicht gelungen. Beim Abdestillieren des
Losungsmittels — auch i.Vak. und in einer Wasserstoffatmosphiire — poly-
merisierten sich die Aminoaldehyde zu rotbraunen harzigen Substanzen. Die

%) Diplomarbeit, Frankfurt/Main 1948.
%) Journ. chem. Soc. L.ondon 123, 1584 [1923]. 7) Arch. Pharmaz. 1915, 36.
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Kondensationen mit geeigneten Reaktionspartnern wurden deshalb jeweils so-
fort in der Reduktionslésung vorgenommen. Die besten Ausbeuten an Kon-
densationsprodukten lieferten die Umsetzungen mit 6-Amino-o-veratrumalde-
hyd. 6-Amino-o-vanillinacetat lieferte mit den entsprechenden Reaktions-
partnern bei Verwendung von mehr als zehn Tropfen Piperidin als Konden-
sationsmittel ausschlieBlich Reaktionsprodukte, bei denen die Acetylgruppe
abgespalten worden war. Bei der Benzolsulfonyl-Verbindung wurde dagegen
niemals Abspaltung des Benzolsulfonyl- Restés — selbst bei Verwendung noch
groferer Piperidinmengen — beobachtét.

6-Amino-o-vanillinacetat (VII) und 6-Amino-o- veratrumaldehyd (1I) lieBen
sich mit Acetylaceton glatt zu 5-Oxy-6-methoxy-2-methyl-3-acetyl-chinolin
(VIII) kondensieren. Benzoylaceton reagierte nur mit 6-Amino-o-veratrum-
aldehyd (II) unter Bildung des 5.6-Dimethoxy-3-benzoyl-chinaldins (FX).

OR’ OR’
HC0_ s\ CHO HC CO-R ,co\ /\ ACOR
! —
i o¢— CH
NN, : A /\CH

VII: R’ - oc CH, R=CH,hw.CH,  VII: R=CH, R'-H
II: R’ - IX: R =CgH,, R'=CH,

6-Amino-o-vanillin (I) und 6-Amino-o-vaniliin-benzolsulfonat lieBen sich
weder mit Acetylaceton noch mit Benzoylaceton in Reaktion bringen. Nach
dem Verfahren von V Prey?®) lieBen sich die gebildeten 5-Oxy-6-methoxy-
bzw. 5.6-Dimethoxy-chinoline glatt zu den entsprechenden 5.6-Dioxy-chino-
linen entmethylieren.

Cyanacetophenon, in dem der Wasserstoff der Methylengruppe durch die
Nachbarstellung der CO- und der Cyangruppe besonders reaktionsfihig ist,
setzte sich glatt mit allen vier 6-Amino-o-vanillin-Derivaten zu den entspre-
chenden 5.6-Dioxy-chinolin-Abkémmlingen um. 5-Oxy-6-methoxy-2-phenyl-
3-cyan-chinolin und 5.6-Dimethoxy-2-phenyl-3-cyan-chinolin sind gelb; die
5-Acetyl- und die 5-Benzoyl-Verbindung sind farblos. Bei kurzem Aufkochen
mit Wasser wurden sie zum 5-Oxy-6-methoxy-2-phenyl-3-cyan-chinolin ver-
seift. Die Cyangruppe in 3-Stellung lie8 sich durch Kochen mit konz. Schwefel-
siiure in die Carboxygruppe iiberfithren. Die 5.6-Dimethoxy-2-phenyl-chino-
lin-carbonsiiure-(3) verlor beim Erhitzen mit Pyridin-hydrochlorid Kohlen-
dioxyd und wurde zum 5.6-Dioxy-2-phenyl-chinolin entmethyliert. Versuche,
das Chlorid der 5.6-Dimethoxy-2-phenyl-chinolin-carbonsiure-(3) zu dem ent-
sprechenden Azafluorenon zu cyclisieren, schlugen fehl.

Die Umsetzungen von 6-Amino-o-veratrumaldehyd mit Oxalessigester ver-
liefen ebenfalls erfolgreich. Der 5.6-Dimethoxy-chinolin-dicarbonsdure-(2.3)-
diester lieB sich iiber die Sdure glatt in das 5.6-Dimethoxy-chinolin (X) iiber-
filhren. 6-Amino-o-vanillin und 6-Amino-o-vanillinacetat reagierten ebenfalls.
mit Oxalessigester. Die Entmethylierung der Reaktionsprodukte fithrte in

8) B. 74,1219 [1941].
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jedem Falle zum 5.6-Dioxy-chinolin (XI) welches als Abkémmling des Brenz-
catechins mit Eisen(III)-chlorid eine griine Farbreaktion gibt.

OR OH
R.O\/w/\ HO\‘)\‘/\\
}
NN NN e,
X: R=CH, XI: R=-H XII

Acetessigester liell sich nur mit 6-Amino-o-veratrumaldehyd glatt zum 5.6-
Dimethoxy-chinaldin-carbonsiure-(3)-ester kondensieren. Dieser konnte auf
dem iiblichen Weg in das 5.6-Dioxy-chinaldin (X11) umgewandelt werden.

" Bromacetophenon, cyclische Ketone (Cyclopentanon, Cyclohexanon), Brenz-
traubensiure, Phenylbrenztraubenséure und Benzoylessigester reagierten unter
den angewandten Bedingungen mit keinem der 6-Ammo-0 vanillin-Abkémm-
linge.

Chinolin-chinone-(5.68) sind schon vor léngerer Zeit bekanntgeworden.
1887 stellte J, Matheus?) durch Oxydation von 5-Oxy-6-amino-chinolin
mit schwefelsaurer Eisen(I1I)-chlorid-Lasung das Chinolin-chinon-(5.6) her.
Th. Zinke und K. Wiederhold1?) stellten auf dem gleichen Weg das 7.8-Di-
chlor-chinolin-chinon-(5.6) her. Im Kérper von Menschen und Tieren, denen
man Chinolin verabreichte, entstand, wie H. Fiithner!l) feststellte, ein Stoff,
der beim Zerlegen mit konz. Salzséure in Chinolin-chinon-(5.6) {iberging.

Die von uns dargestellten 5.6-Dioxy-chinoline lassen sich in schwefelsaurer
Losung mit Kaliumbichromat zu den entsprechenden Chinolin-chinonen-(5.6)
oxydieren, die sich mit Schwefliger Sdure wiederum in die 5.6-Dioxy-chinoline
zurilickverwandeln lassen.

Beschreibung der Versuche

6-Nitro-o-vanillin und 6.Nitro-o-veratrumaldehyd (IV) und ihre Reduktion
zu den Aminoverbindungen
Benzolsulfonyl-o-vanillin: Die Darstellung und die Eigenschaft-en dieser Verbin-
dung sind von Rupp und Linek?) beschrieben.
6-Nitro-benzolsulfonyl-o-vanillin (VI): 50 g Benzolsulfonyl-o-vanillin(V)
wurden fein gepulvert und auf einmal zu 500 cem reiner rauchender Salpetersiure (d 1.47
bis 1.48) gegeben. Die Temperatur der Losung wurde im Eisbad auf 5-10° gehalten.
Nach-5 Min. wurde das Reaktionsgemisch in 31 mit Eisstiickchen beschickten Wassers
gegossen. Nach dem Erkalten wurde das blaBigelb gefirbte Produkt abgesaugt und aus
Methanol umkristallisiert; Aush. 46 g (79% d.Th.), Schmp. 145°.

6-Nitro-o-vanillin: 46 g 6-Nitro-benzolsulfonyl-o-vanillin wurden in einem
Kolben in 500 cem Alkohol eingetragen und 10 Min. unter Riickfluf:gekocht. In der
Siedehitze wurden 100 cem 15-proz. Kalilauge hinzugefiigt. Es fiel sofort das ziegelrote
Kaliumsalz aus. Zur restlosen Umsetzung wurde noch % Stde. weitergekocht. Das Roh-
produkt, das noch durch mitgefilltes benzolsulfonsaures Kalium, verunreinigt war, warde
in etwa 11 Wasser in der Siedehitze gelést und mit verd. Salzsiure angesiuert. Das
6-Nitro-o-vanillin fiel in grofien citronengelben Flocken aus. Nach 2maligem

9y B. 21, 1887 [1888]. 10) A, 290, 368 [1898].
1) Arch. exper. Pathol. u. Pharmaz. 55, 34 {1906].
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Unikristallisieren aus wenig Methanol war es rein und schmolz bei 1049, Kleine gelbe
Nadeln, die sich am Licht rasch braun firben; Ausb. 22 g (82% d.Th.).
CH,O,N (197.1) Ber. N7.10 Gef. N 7.06

G6-Nitro-o-vanillinacetat: 12 g 6-Nitro-o-vanillin wurden in 350 ccm 2nKOH
heifl geldst, ctwas abgekiihlt und mit 4—5 ccm Essigsiiureanhydrid kriftig geschiittelt.
Das 6-Nitro-o-vanillinacetat fiel erst olig aus, wurde aber bald fest. Aus wenig
Alkohol kristallisierte es in hellgelben Siulen, bei raschem Abkiihlen in weiBen Nadeln
vom Schmp. 134°. Die Acetylgruppe wurde sehr leicht abgespalten; es war deshalb
liingeres Erwiirmen beim Umkristallisieren zu vermeiden. Auch in trockenem Zustand
trat heim Liegen an der Luft allmihlich Abspaltung der Acetylgruppe ein.

CoHoOcN (239.1) Ber. N 585 Gef. N 6.21, 6.25

6-Nitro-o-veratrumaldehyd (1V): 10g 6-Nitro-o-vanillin-kalium wurden
in der Siedehitze in 80 ccrn n KOH gelost. Bei 80° wurden 15 g Dimethylsulfat zugefiigt
und kriiftig geschiittelt. Sobald die rote Farbe nach Gelb umschlug, wurde wenig 30-proz.
Kalilauge zugefiigt; im Wechsel damit wurden allmihlich in kleineren Anteilen nochmals
10--15 g Dimethylsulfat zugegeben. Zum Schlufl wurde stark alkalisch gemacht und
noch Y Stde. auf dem Wasserhbad erwiirmt. Beim Abkiihlen fiel der 6-Nitro-o-veratrum-
aldeliyd in Flocken aus, die abgesaugt und mit verd. Kalilauge gewaschen wurden. Er
wurde aus Alkohol unter Zusatz von etwas Ticrkohle umkristallisiert. Der 6-Nitro-v-
veratrumaldehyd kristallisiert in schonen, fast farblosen Nadeln, die bei 108—110°
schmelzen; Ausb. 3 g. Aus der Mutterlauge konnte beim Ansiuern nicht umgesctztes
6-Nitro-o-vanillin zuriickgewonnen werden.

Reduktion von 6-Nitro-o-veratrumaldebhyd zu 6-Amino-o-veratrum-
aldehyd (I): 2.1 g 6-Nitro-o-veratrumaldehyd wurden in 50 cemi trockenem
Kssigester gelost, auf dem Wasserbad erwiirmt und in die Schiittelente einer Hydrier-
apparatur gebracht. Nach Zugabe von 2 Spatelspitzen Raney-Nickel wurde die Lisung
unter Wasserstoff geschiittelt. Nach 2030 Min. war die fiir eine Nitrogruppe ber.
Wasserstoffmenge aufgenommen. Die Aldehydgruppe wurde unter den angewandteu
Bedingungen nicht angegriffen. Es wurde vom Katalysator abfiltriert und sofort mit
den Kondensationspartnern weiter umgesetzt.

In gleicher Weise wurde aus 6-Nitro-o-vanillin auch das 6-Amino-o-vanillin
hergestellt; die Reduktionsldsungen wurden unmittelbar zu den im néchsten Abschnitt
heschriebenen Umsetzungen verwandt.

Synthesen von Abkémmlingen des 5.6-Dioxy-chinolins

5.6-Dimethoxy-2-methyl-3-acetyl-chinolin: Die 1.81 g (0.01 Mol) entspre-
chende Lésung von 6-Amino-o-veratrumaldehyd (II) aus 6-Nitro-o-veratrumaldehyd
(s.0.) in Kssigester wurde mit 1.5g Acetylaceton und 10 Tropfen Piperidin versetzt
und 5 Stdn. auf dem Wasserbad unter RiickfluB gekocht. Dabei trat Farbumschlag nach
Rothraun ein. Nach Abdestillieren des Ldsungsmittels wurde der braune Rickstand
aus Wasser umkristallisiert. Das Kondensationsprodukt wurde so in langen weiBlen, faser-
ihnlichen Kristallen erhalten. Nach 2 maligem Umkristallisieren hatte es den konstanten
Schmp. 69¢; Ausb. 2.2 g. Die Substanz ist in Alkohol sehr leicht lsslich.

Cy H;,O.N (245.1) Ber. C68.57 H6.21 Gef. C68.75 H 6.12

2.4-Dinitro-phenylhydrazon: Beim Stehen der alkohol. Lésung von 5.6-Di-
methoxy-2-methyl-3-acetyl-chinolin mit 2.4-Dinitro-phenylhydrazin-Lo-
sung erfolgte Abscheidung von orangefarbenen Nadeln, die sich iiber 230° zersetzten.

CypH,g0eN; (425.1) Ber. N 16.47 Gef. N 16.68

5-0Oxy-6-methoxy-2-methyl-3-acetyl-chinolin (VIII): '/, Mol (19g) 6-Ni-
tro-o-vanillinacetat wurde in der gleichen Weise wie der 6-Nitro-o-veratrum-
aldehyd zum 6-Amino-vanillinacetat reduziert. Die Losung des Aminoaldehydes
wurde mit 1.5 g Acetylaceton und 10 Tropfen Piperidin versetzt. Nach 5stdg. Kochen
wurde das Losungsmittel abdestilliert und der Riickstand aus Wasser umkristallisiert.
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Beim Erwirmen der wilr. Losung wurde die Acetylgruppe in 5-Stellung abgespalten.
Das Kondensationsprodukt kristallisierte in weillen, faserartigen Nadeln und schmolz
bei 132—-1339.
CH,,0,N (231.1) Ber. N 6.06 Gef. N 6.20

5.6-Dioxy-2-methyl-3-acetyl-chinolin: 2g 5.6-Dimethoxy-2-methyl-3-
acetyl-chinolin wurden in 100 cem Eisessig gelost, mit 10 ccm Jodwasserstoffsiure
versetzt und 1 Stde. unter Riickflul gekocht. Dann wurde der Eisessig und die {iberschiiss.
Jodwasserstof{sdure abdestilliert. Der Riickstand wurde in Wasser gelost und mit etwas
Schwefliger Siaure versetzt. Aus dieser Losung fiel mit Natriumhydrogencarbonat-Lésung
die Dioxyverbindung als gelbgriines Pulver aus. Das Produkt lie3 sich aus den gebriiuch-
lichen Losungsmitteln nicht umkristallisieren. Tn Wasser und Alkohol war es sehr leicht
lslich, in Ather, Essigester und Benzol dagegen unléslich. Aus FEisessig fiel es in un-
reinen, braunen Flocken aus. Es wurde aus verd. Salzsiure mit Natriumhydrogencarbonat
mehrmals umgefillt, ohne daB es gelang, das Prodult analysenrein zu erhalten. Die
willr. oder methanol. Losung gab mit Eisen(ITI)-chlorid eine tiefgriine Farbreaktion.
Beim Erhitzen iiber 210° zersetzte sich das 5.6-Dioxy-2-methyl-3-acetyl-chinolin,
ohne zu schmelzen.

5.6-Dimethoxy-2-methyl-3-benzoyl-chinolin (IX): Die Essigester-Losung von
1.82 g (0.01 Mol) 6-Amino-o-veratrumaldehyd aus 6-Nitro-o-veratrymaldehyd wurde
mit 2 g Benzoylaceton und 10 Tropfen Piperidin auf die oben beschriebene Weise
kondensiert. Die zuniichst gelbe Losung farbte sich wihrend des Kochens dunkelrot.
Der Essigester wurde abdestilliert und der braune Riickstand mit Ather digeriert, wobei
schmierige Nebenprodukte in Lésung gingen. Der blaBgelb gefirbte Riickstand wurde
aus sehr wenig Methanol in glinzenden, weiflen Blittchen erhalten. Aush. 1.8 g (589
d.Th.); Schmp. 157°.

CH,,O.N (307.1) Ber. C74.26 H 5.53 Gef. (74.20 H 5.95

Pikrat: Hellgelhe Nidelchen aus Methanol, die bei 177-179° schmolzen.
CyoHy;0:N - CH,0,N; (536.2) Ber. N10.45 Gef. N 10.72
5.6-Dioxy-2-methyl-3-benzoyl-chinolin: 2g 5.6-Diméethoxy-2-methyl-
3-benzoyl-chinolin wurden mit 5.6 g Pyridin-hydrochlorid vermengt und im Olbad
5 Stdn. auf 210—220° (Badtemp.) erhitzt. Nach dem Abkiihlen wurde das Reaktions-
. produkt in wenig Wasser geldst; aus der filtrierten Losung schied sich das Hydrochlorid
des 5.6-Dioxy-2-methyl-3-benzoyl-chinolins in roten Nadeln ab. Beim Auf-
kochen des Hydrochlorides in Wasser wurde Chlorwasserstoff abgespalten; die freie
Base schied sich in gelben Flocken ah. Aus Alkohol umkristallisiert, schmolz sie bei 246
bis 248%; Ausb. 0.7 g (399 d.Th.).
CH;30,N (279.1) Ber. N 5.02 Gef. N 5.03
Pikrat: Aus wiillr. Alkohol gelbe Nadeln, die bei 213—215° schmelzen.
€, H,,ON-CH, 0N, (508.1) Ber. N11.02 Gef. N 11.27

5.6-Dimethoxy-2-phenyl-3-cyan-chinolin: DieLésung von 0.01 Mol 6-Amino-
o-veratrumaldehyd in Essigester wurde mit 1.5 g Cyanacetophenon und 8 Tropfen
Piperidin versetzt und 8 Stdn. auf dem Wasserbad gekocht. Dabei farbte sich die Losung
rotbraun. Das Losungsmittel wurde abdestilliert und der erstarrte gelbbraune Riick-
stand aus Alkohol umkristallisiert. Nach zweimaligem Umldsen schuolzen die kleinen
gelben Nadeln bei 153°; Ausb. 2.1 g (72% d.Th.).
C,sH,0,N, (290.1) Ber. N9.65 Gef. N 9.35,9.31
5-Oxy-6-methoxy-2-phenyl-3-cyan-chinolin: Die aus 6-Nitro-o-vanillin erhal-
tene Losung von 0.01 Mol 6-Amino-o-vanillin und 0.01 Mol Cyanacetophenon in
Essigester wurden, wie vorstehend beschrieben, kondensiert. Beim Kochen firbte sich
die Losung infolge der stiirker in Erscheinung tretenden Nebenreaktionen tiefdunkel. Es
wurde wie obeh heschrieben aufgearbeitet. Aus Methanol kristallisierte die Verbindung
in farblosen Nadeln, die bei 224° schmolzen; - Ausb. 1.5 g (55% d.Th.).  In Natronlauge
168t sich die Verbindung mit roter Farbe.
C,,H,,O,N, (276.1) Ber. N 10.14 Gef. N 9.98,9.97
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6-Methoxy-2-phenyl-5-acetyl-3-cyan-chinolin: Die Lésung von 2.09 g (0.01
Mol) 6-Amino-o-vanillinacetat und 1.5 g'(0.01 Mol) Cyanacetophenon in Essig-
ester wurden mit 15 Tropfen Piperidin 6 Stdn. gekocht und wie iblich aufgearbeitet.
Das isolierte Reaktionsprodulkt schmolz bei 224° und erwies sich eindeutig als 5-Oxy-
6-methoxy-2-phenyl-3-cyan- chmolln Die Acetylgruppe war durch den hohen
Piperidinzusatz abgespalten worden. :

Ein zweiter Ansatz wurde mit nur 5 Tropfen Piperidin versetzt und, wie vorher be-
schrieben, aufgearbeitet. Hierbei konnte das 6-Methoxy-2-phenyl-5-acetyl-3-cyan-
chinolin isoliert werden; Ausb. 2 g (62% d.Th.). Aus Methanol kristallisiert es in farb-
losen Nadeln, die bei 212° schmelzen.

CoH,4O;N, (318.1) Ber. N 8.80 Gef. N 9.07

6-Methoxy-5-benzolsulfoxy-2-phenyl-3-cyan-chinolin: Die Essigester-Lo-
sung von 2.91 g (0.01 Mol) 6-Amino-benzolsulfonyl-o-vanillin und L5g (0.01 Mol)
Cyanacetophenon wurde nach Zugabe von 5 Tropfen Piperidin 5 Stdn. unter Riick-
fluB gekocht. Beim Erkalten schied sich aus der Lésung ein weiller Stoff ab, der auch
aus Kssigester umkristallisiert wurde. Das reine 6-Methoxy-5-benzolsulfoxy-2-
phenyl-3.cyan-chinolin kristallisiert in kleinen weiBlen Nidelchen, die in den {iih-
lichen Lésungsmitteln ziemlich schwer 18slich sind; Aush. 2.8 g (71%, d.Th.).

Cp,H,,0N,S (416.2) Ber. N 6.74 Gef. N 6.80, 6.91

Je 0.5 g der Benzolsulfoxy- und der Acetylverbindung wurden in 30 ccm Al-
kohol gelost und unter Zusatz von 2 cem 2nKOH kurz aufgekocht. Die Losungen farbten
sich dabei gelbrot; nach dem Erkalten der Lésung wurde schwach angeséinert. Dabei
fiel das 5-Oxy-6-methoxy-2-phenyl-3-cyan-chinolin aus, das bei 224° schmolz.

5.6-Dimethoxy-2-phenyl-chinolin-carbonsdure-(3): 2g 5.6-Dimethoxy-
2-phenyl-3-cyan-chinolin wurden in 40 cem halbkonz. Schwefelsiiure eingetragen;
es fand Auflosung unter Rotfirbung statt. Es wurde 3 Stdn. gekocht und nach dem Ab-
kiithlen mit der 3fachen Menge Wasser verdiinnt. Dabej fiel das Sulfat der 5.6-Di-
methoxy-2-phenyl-chinolin-carbonsidure-(3) in roten Nédelchen aus. Dieses
wurde durch kurzes Aufkochen mit Wasser sofort in die freie Chinolincarbonséure hydro-
lysiert, welche beim Abkiihlen in hellgelben Flocken ausfiel. Aus Wasser kristallisierte
sie in gelben Nadelchen, die beim Erhitzen auf 205° unter Decarboxylierung Zersetzung
erlitten. Die Ausbeute bei der Verseifung betrug iiber 909 d.Theorie. Bei der Verseifung
trat in geringem Mafle auch Decarboxylierung ein. Die Rohsiure wurdo sofort weiter-
verarbeitet.

5.6-Dioxy-2-phenyl-chinolin: 2g 5.6-Dimethoxy-2-phenyl-chinolin-car-
bonsdure-(3) wurden in éinem kleinen Kolben .mit 6 g Pyridin-hydrochlorid vermengt
und im Olbad 5 Stdn. auf 210—220° (Badtemp.) erhitzb. Die erkaltete Schmelze wurde
in 100 ccom Wasser gelost, die Ldsung von Verunreinigungen abfiltriert und mit einer
wifir. Bleiacetat-Losung versetzt. Dabei schied sich das Bleisalz als volumingser Nieder-
schlag ab. Es wurde in Methanol aufgeschlimmt und in der Wirme Schwefelwasserstoff
eingeleitet. Die vom Bleisulfid abfiltrierte Losung wurde zur Trockne eingedampft. Der
Rickstand wurde in wenig Methanol aufgenommen; aut Zusatz von Ather fiel das 5.6-
Dioxy-2-phenyl- chlnolln in kanariengelben Flocken aus. Diese kristallisierten aus
sehr wenig Alkohol in gelben Nidelchen, die itber 100 Kristallalkohol verloren und ihre
Farbe in Rot dnderten. Sie zersetzten sich beim Frhitzen iiber 230° ohne zu schmelzen.
Mit Eisen(III)-chlorid gab ihre methanol. Lésung eine charakteristische Griinfirbung. Aus
Kisessig lieB sich die Dioxyverbindung gut umkristallisieren; Ausb. 0.5 g (309 d.Th.).

C,H 0N C,H,OH (283.1) Ber. N 4.94 Gef. N 4.92, 5.09

- Diacetylverbindung: 0.2 g der vorstehend beschriebenen Dioxyverbindung
wurden in 1 cem Essigsdureanhydrid gelést, mit 3 ccm 2nNa,CO, versetzt und iiber Nacht
stehengelassen. Die Diacetylverbindung schied sich in farblosen Floeken ab, die je-
doch nicht umkristallisierbar waren. Beim Erwirmen in Wasser wurde die Acetylgruppe
sofort abgespalten. In Alkohol war die Verbindung #uBerst leicht 16slich; auch hierin
fand beim Erwirmen Ahspaltung der Acetylgruppen statt.
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Pikrat: 0.3 g der Base, gelost in 2 ccm Methanol, wurden mit 2 cem 2-proz. alkohol.
Pikrinsaure-Losung versetzt. Das Gemisch wurde auf das doppelte Volumen mit Wasser
verdiinnt und 2 Tage steliengelassen. Das Pikrat kristallisierte in kleinen gelben Nadeln
aus, die sich iiber 180° zersetzten.

O H, O,N - CH,ON, (466.1) Ber. N 12.01 Gef. N 12.52

5.6-Dimethoxy-chinolin-dicarbonsiure-(2.3)-didthylester: Die Losung von
1.81 g (0.01 Mol) 6-Amino-o-veratrumaldehyd in 50 ccm Essigester wurde mit 2 ¢
Oxalessigester und 12 Tropfen Piperidin 6 Stdn. auf dem Wasserbad gekocht. Der
Fssigester wurde abgedampft, der Riickstand unter Eiskiihlung mit wenigen cem Me-
thanol digeriert, danach in 30 cem Methanol aufgenommen und einen Tag im Kiihlschrank
stehengelassen. Am Boden des Glaskolbens hatten sich gelbe, kornige Kristalle abge-
schieden. Diese wurden nochmals in 30 ccm Methanol gelost. Der Ester schied sich dar-
aus in blafigelben Nidelchen ab, die bei 92° schmolzen. Er ist in Alkohol, Ather sowie
Essigester sehr leicht 16slich; Ausb. 1.6 g (43% d.Th.).

CH 06N (333.1) Ber. C61.26 H 573 Gef. C 60.51 H5.73

5.6-Dimethoxy-chinolin-dicarbonsiure-(2.3): 2g Ester wurden in 50 cem
Alkohol geldst, 10 ccm 4 n KOH zugefiigt und 1 Stde. gekocht. Der Alkohol wurde
weitgehend abdestilliert und der Riickstand mit 30 ccm Wasser verdiinnt. Beim vor-
sichtigen Ansiiuern mit verd. Salzsiure fiel die Dicarbons#ure in gelben volumindsen
Flocken aus. Sie wurde mehrmals umgefillt und auf Ton getrocknet. Die Ausbeute
war nahezu theoretisch. Die Siure zersetzte sich bei iiber 200° unter Decarboxylierung.
Die Analysenwerte schwankten sehr stark, da die Sdure infolge teilweiser Decarboxy-
lierung nicht ganz rein zu erhaltén war. .

5-Oxy-6-methoxy-chinolin-dicarbonsdure-(2.3): In gleicher Weise wie mit
6-Amino-o-veratrumaldehyd wurde die Kondensation mit 6-Amino-o0-vanillin durch-
gefithrt. Die Aufarbeitung erfolgte in der vorher beschriebenen Weise. Die rohe Dicarbon-
siure stellte ein gelbbraunes Pulver dar, das sich iiber 200° unter Decarboxylierung zer-
setzte. Beim Versuch, die Sdure umzukristallisieren, trat beimn Aufkochen in Wasser
unter deutlicher Kohlendioxyd-Entwicklung Decarboxylierung ein. Die Rohsédure wurde
sofort weiterverarbeitet.

.5.6-Dioxy-chinolin (XI): 2g 5.6-Dimethoxy-chinolin-dicarbonsdure-(2.3)
wurden in der iiblichen Weise mit Pyridin-hydrochlorid entmethyliert und aufgearbeitet.
Das Bleisalz war rot. Nach der Zerlegung mit Schwefelwasserstoff und Abdampfen des
Methanols wurde der Riickstand aus Eisessig umkristallisiert. Das 5.6-Dioxy-chinolin
kristallisierte in gelben Nidelchen aus. Uber 250° zersetzte es sich unter schwacher Subli-
mation. Das 5.6-Dioxy-chinolin ist in Wasser und Alkohol sehr leicht loslich, in Ather
und . Benzo! dagegen unléslich. Aus Alkohol kristallisierte es mit einem Mol. Kristall-
alkohol, aus Wasser mit einem Mol. Kristallwasser. .Beim Erhitzen tiber 120° wurde das
Kristall-Losungsmittel abgegeben. Eisen(ILI)-chlorid-Losung gab eine smaragdgriine Fér-
bung. Mit Acetanhydrid wurde es in die Diacetylverbindung iibergefiihrt. Es gab ein
gut kristallisiertes Pikrat; Ausb. 0.7 g (47% d.Th.).

C,H,0,N-H,0 (179.1) Ber. N'7.82 Gef. N 7.57
C,H,0,N wasserfrei (161.1) Ber. N 8.69 Gef. N 8.66

Pikrat: Die methanol. Losung des 5.6-Dioxy-chinolins wurde mit methanol.
Pikrinsiiure-Losung versetzt, kurz aufgekocht und mit Wasser auf das 3 fache Vol. ver-
diinnt. Nach einem Tage hatte sich das Pikrat in langen verfilzten Nadeln abgeschie-
den. Es wurde aus wiiBr. Alkohol umkristallisiert; Schmp. 193—195°.

CoH,0,N-C;H;0,N; (390.1) Ber. N 14.37 Gef. N 14.03
5.6-Dimethoxy-chinaldin-carbonsiure-(3)-athylester: Die Essigester-Lo-
sung von 1.81¢g (0.01 Mol) 6-Aniino-o-veratrumaldehyd, 1.5 g (0.01 Mol) Acetessig-
ester und 10 Tropfen Piperidin in Essigester wurde 5 Stdn. auf dem Wasserbad gekocht.
Nach dem Abdampfen des Essigesters wurde der erstarrte Kolbeninhalt aus Alkohol um-
kristallisiert. Die alkohol. Lisung zeigte blaue Fluorescenz. Der Ester schied sich in
schonen, weillen Nadeln ab, die im UV-Licht ebenfalls blaue Fluorescenz zeigten. Das
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Produkt schmolz bei 127° und war in den iiblichen Losungsmitteln ziemlich schwer l6slich;
Aush. 2.3 g (83% d.Th.).

Cy;Hy,ON (275.1) Ber. C65.45 H6.18 Gef. C65.32 H 6.28

Pikrat: Aus Methanol lange, gelbe Nadeln vom Schmp. 191°.
C,;H,,ON-CH,O,N; (504.1) Ber. N 11.11 Gef. N 11.02

5.6-Dimethoxy-chinaldin-carbonsidure-(3): 2g Ester wurden in 50 ccm Al-
kohol mit 6 ccm 4nKOH 1 Stde. gekocht. Der Alkohol wurde weitgehend abdestilliert
und der Riickstand in wenig Wasser gelést. Beim Ansduern fiel die Séure in citronen-
gelben Flocken aus. In trockenem Zustand stellte sie ein hellgelbes Pulver dar, das sich
bei 200° unter Decarboxylierung zersetzte.
CyuH,,O,N (247.1) Ber. N5.66 Gef. N 5.71

5.6-Dioxy-chinaldin (XII): 2g 5.6-Dimethoxy-chinaldinsédure-(3) wurden
mit 6 g Pyridin-hydrochlorid 5 Stdn. auf 220° erhitzt. Die erstarrte Schmelze wurde in
Wasser gelost und die Dioxyverbindung als Bleisalz gefillt. Die rote Bleiverbindung
wurde in Methanol aufgeschlimmt und mit Schwefelwasserstoff zerlegt. Nach Abdestil-
lieren des Alkohols wurde der Riickstand in wenig Methanol aufgenommen und das
5.6-Dioxy-chinaldin mit Ather ausgefillt. Es kristallisierte aus Alkohol und auch
aus Fisessig in Kleinen gelben Nédelchen, die beim Erhitzen iiber 130° als Kristall-Losungs-
mittel gebundenen Alkohol oder Eisessig -abgaben und bei 256—259° schmolzen. Mit
Eisenchlorid gab das 5.6-Dioxy-chinaldin eine griine Farbreaktion.
C)oH,0,N (175.1) Ber. N 8.00 Gef. N 7.76
CH,0,N-H,0 (193.1) Ber. N7.25 Gef. N 7.24
Das 5.6-Dioxy-chinaldin liel sich mit Acetanhydrid in das Diacetyl-Derivat iiber-
fithren, das aber nicht umkristallisierbar war, da die Acetylgruppe beim Erwirmen in
dem jeweiligen Losungsmittel sofort abgespalten wurde. Der Schmelzpunkt der rohen
Diacetylverbindung lag bei 145—147°.
Pikrat: Aus alkohol.-waflr. Pikrinsiure-Losung gelbe Nadeln, die bei 156—157°
schmolzen.
C, H,0,N-CH,0N, (404.1) Ber. N13.86 Gef. N 13.45
2-Phenyl-chinolin-chinon-(5.6): 1 g 5.6-Dioxy-2-phenyl-chinolin wurde in
20 cem Wasser gelést und mit 5 cem 2 » H,80, angesiuert. Diese Losung wurde mit
15 cem gesitt. Kaliumbichromat-Lésung kriftig durchgeschiittelt. Die tiefrote Losung
wurde mit Chloroform ausgezogen. Die Chloroformlésung war zunichst gelb gefarbt und
wurde beim Stehen oder beim Aufkochen rot. Nach dem Abdestillieren des Chloroforms
blieb ein gelbbraunes Pulver zuriick, das sich in Methanol mit roter Farbe loste. Die
methanol. Losung gab mit Eisenchlorid keine Griinfirbung mehr. Nach Zugabe eines
Tropfens Schwefliger Siure zur methanol. Losung. des Chinons entstand die Griinfarbung
mit Eisenchlorid wieder, was auf die Riickbildung des 5.6-Dioxy-chinolins schlieBen lief.
Mit Ammoniak gab die methanol. Chinon-Lésung eine blaugriine Firbung. Umbkristalli-
sieren lie sich das Chinon nicht. Die Ausbeute an Rohprodukt war sehr gering.
Mono-dinitro-phenylhydrazon des 2-Phenyl-chinolin-chinons-(5.6): 3 cem
der Chloroformlésung des Chinons wurden mit 1 cem 2-proz. methanol. Dinitrophenyl-
hydrazin-Losung versetzt. Nach wenigen Minuten fiel das Dinitrophenylhydrazon
in roten Flocken aus. Es wurde aus wenig Alkohol umkristallisiert und als dunkelrotes,
mikrokristallines Pulver erhalten, das sich tiber 180° zersetzte.
CuH;O,N; (415.1) Ber. N16.82 Gef. N 17.16

Frln. Heide Marx haben wir fiir die Ausfiihrung der zahlreichen Analysen herzlich
zu danken.



