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Ka r l  Winterfeld und Erich Muller 

Eine Synthese des Noniceins*) 
Aus dem Pharmazeutischen Institut der Umversit5t Bonn 

(Eingegangen am 23. Juli 1951) 

Bei dem Versuch, eine vereinfachte Synthese des 4-Lupinins ausfindig zu 
machen, gelangten wir auf einem neuen Wege zum &Conicein. 

In einer fruheren Abhandlung hatten K .  WinterfeW) und P. W .  Holschneider 
vergeblich versucht, Piperidylpropionsaurechlorid und Natriummalonester zu kon- 
densieren, um auf diesem Wege zum Allolupinin (4-Lupinin) zu gelangen. Vermut- 
lich hat& sich in dem alkalischen Milieu aus dem Piperidylpropionsaurechlorid 
das Lakton, das Piperolidon gebildet. Um diesen Schwierigkeiten auszuweichen, 
sollte 1-(2-Pyridyl)-3-brompropan mit Malonester kondensiert werden. Fur der- 

*) Herrn Prof. Dr. P .  v. Bruchhausen zum 65. Geburtstag g e ~ d m e t .  
l) Ar. 277, 192 (1939). 
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artige Kondensationen bestanden in der Literatur -Vorbilder. Overhoff 2, konden- 
sierte 2-Pyridylchlormethan (I) mit Phthalimidomalonester in Xylol. 

cHzcl COOC,H, 
//\/ co-/B, 

./ I IN + NaJC--N/ I \CO-\; 11 j- 
COOC,H, 

I 
PreZog3) 1-(2-Pyridyl)-ll-bromundekanhydrobrornid (11) mit Natriummalonester 
in absolutem Alkohol. 

COOC,H, 
I 

I1 
Das fur unsere Umsetzung erforderliche 1-(2-Pyridyl)-3-brompropan (TI) wurde 

einmal durch Addition von a-Picolin an Chloral iiber das 1-(2-PyridyI)-2-oxy-3,3,3- 
trichlorpropan QII) erhalten. Dieses wurde nach Eirzhornl) verseift und das Ge- 
misch der entstandenen P-Pyridyl-acrylsaure und ,b’-Pyridyl-rnilchsaure direkt mit 
absolutem Alkohol und Salzsauregas in den ,/3-(2-Pyridyl)-acrylsaure-athylester (IV) 
iibergefiihrt. Die Reduktion des Acrylsaureesters zum 1-(2-Pyridyl)-propano1-3 (V) 
wurde mit Lithiumaluminiumhydrid einmal in siedendem khylather,  zum anderen 
in siedendem Tetrahydrofuran durchgefuhrt. Ausbeute im ersten Fall 37%, im 
zweiten 24%. 

I11 

IV V VI 
Besser gelingt jedoch die Darstellung des 1-(2-Pyridyl)-propanol-3 (V), wenn 

man nach Walter5) Picolyllithium und hhylenoxyd zur Umsetzung bringt. 

,) R. 55, 195 (1936). 
3, Helv. 29, 1207 (1946). 
4, A. 265, 209 (1891). 
,) Org. Synth. 23, 85. 
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\,CH,Li CH, , CH, + i>o-+ '\ \CH, 

1: \\/ IIN CHZ I.!. A H ~ ~ H  
V 

Mit Bromwasserstoff in Eisessig wurde der Alkohol in das 1-(2-Pyridyl)-3-brom- 
propan (VI) iibegefiihrt und als bromwasserstoffsaures Salz isoliert und analysiert. 

Eine der Prelopchen Umfetzung entsprechende Kondensation mit dem Hydro- 
bromid in Alkohol wie auch in Xylol bei 120° schlug fehl. Neben harzartigen 
Massen fie1 ein rotbraunes, harziges 61 in geringer Menge an. Ein Versuch die 
freie Base aus dem Hydrcbromid nach Loffler6) zu erhalten, fuhrte beim Stehen 
oder beim Erwarmen zu einem bicyclischen Pyridoniumsalz (VII). 

Selbst als die Base aus der eiskalten Losung nach Loffler als 61 abgeschieden 
wurde, setzte schon bei etwa 10" unter Erwarmung die Pyridoniumsalzbildung ein. 
Auch in Ather und Chloroformlosung geht die Cyclieierung stetig vor sich. Beim 
raschen Eindunsten der iiber Pottasche entwiisserten Alkohol- bzw. Chloroform- 
ausziige i. V. bilden sich neben dem stechend riechenden, zu Tianen reizenden 
1-(2-Pyridyl)-3-brompropan in der Hauptsache Eiristalle des Pyridoniumbromids 
und nach langstens einer Stunde ist die ganze Masse kristallin erstarrt. Die groBe 
Unbestandigkeit des 1-( 2-Pyridyl)-3-brompropans und sein Bestreben, zum 
Pyridoniumbromid den Ring zu schlieoen, erklart sich aus der leichten Bildung 
des Piinferringes. 

Ein Versuch, die Kondensation ohne Losnngsmittel bzw. mit Malonester als 
Losungsmittel durchzufiihren, in Umkehrung des von K .  Z&gler zur Synthese 
rielgliedriger Ringketone benutzten Verdiinnungsprinzips blieb erfolglos. In allen 
Fallen resultierte stets bicyclisches Pyridoniumbromid (VII). 

Wenn auch die angestrebte Kondensation durch die geschilderten Schwierig- 
keiten scheiterte, so bot die Neigung des 1-(2-Pyridy1)-3-brompropans zur inner- 
molekularen Salzbildung einen beyuemen Weg in iibersichtlicher Weise &Conicein 
darzustellen. In  schwach salzsaurer Losung laBt sich das Pyridoniumsalz kataly- 
tisch zum &Conicein hydrieren, wie durch die Analyse einer Anzahl von Salzen 
und Derivaten bewiesen wurde. 

Besehreibung der Versuche 
l-(2-Pyridyl)-2-oxy-3,3,3-trichlorpropan 

122 g wasserfreies Chloral und 230 g = 242 ccm (3 Mol) 2-Picolin (Kp. 128-129") 
wurden in einem 500 ccm Rundkolben in ein Olbad von 110-115° eingestellt. Die Fliissig- 
keit fLrbte sich nach einigen Stunden dunkelbraun und schied feine, frei schwimmende 
Harzkornchen ab. Nach 36 Stunden wurde das iiberschiissige Picolin im Vakuum (20 mm) 

6 ,  B. 37, 161 (1904); B. 38, 3330 (1905). 
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auf dem siedenden Wasserbad abdestilliert ( = 123 g) und der noch heil3e viskose Ruck- 
stand zweimal rnit je 100 ccrn Ligroin (Kp. 110-140") ausgeschuttelt. Der hiervon 
zuruckbleibende steife Brei wurde dreimal mit Wasser unter Zusatz von konzentrierter 
Salzsiiure bis zur kongosauren Reaktion zum Sieden erhitzt, filtriert und die vereinten 
salzsauren Auszuge mit wasserfreier Soda alkalisch gemacht, Hierbei schieden sich briiun- 
liche Flocken ab, die abgenutscht und an der Luft getrocknet zusarnmen mit den ersten 
Ligroinausziigen unter Verwendung von Alrtivkohle aus dem gleichen Losungsmittel um- 
kristallisiert wurden. Ausbeute 130 g = 65% der Theorie. Nach erneutem Umkristalli- 
sieren aus Ligroin: weil3e Nadeln F. 84-85'. 
/3-(2-Pyridyl)-acrylsaure und /3-(2-Pyridyl)-milchsaure 

In  einem 2-1-Kolben mit Anschutzaufsatz, RuckfluBkuhler und Schliffstopfen wurden 
720 ccm absoluter Alkohol mit 207 g Kaliumhydroxyd zum Sieden erhitzt und in mehreren 
kleinen Portionen 95 g 1-(2-Pyridyl)-2-0xy-3,3,3-trichlorpropan eingetragen. Nach 
6-stundigem Sieden wurde eben salzsauer gemacht, vom abgeschiedenen Kaliumcnlorid 
abgesaugt, mit Alkohol ausgekocht und die vereinten Auszuge mit dem Filtrat der an- 
gesauerten Reaktionsmasse i. V. (20 mm) zur Trockne eingedampft. 
P-(2-Pyridyl)-acrylsaurelthylester 

Der bei der vorstehenden Reaktion hinterbleibende rotbraune Ruckstand - ein Ge- 
misch des Pyridylacrylesters mit der entsprechenden MilchsBure - wurde in 300 ccm 
abbolutem Alkohol aufgenommen und nach der SSittigung rnit Salzsauregas 3 Stunden 
am RuckfluB gekocht. Nach dem Abdestillieren des Alkohols wurde der Ruckstand in 
500 ccm Wasser gelBst, mit fester Pottasche alkalisch gemacht, ausgezthert und nach 
dem Trocknen mit gegliihter Pottasche der Ather abgedampft. Nach der Vakuurndestilla- 
tion hinterblieb ein klares, schwach gelbes 61, Kp.,, 142-145'. Ausbeute 41,8 g = 60% 
der Throrie. 

Die ausgeiitherte, waorige, alkalische Phase wurde salzsauer zur Trockne eingedampft 
und mit 100 ccm absol. Alkobol erneut der Veresterung unter obigen Bedingungen unter- 
worfen. Bei der Aufarbeitung fielen weitere 10,4 g = 15% Pyridylacrylester an. 
1-(2-Pyridyl)-propano1-3 durch..Lithiumaluminiumhydrid-Reduktion von 

In einem 1000 ccm Dreihalskolben, mit RiickfluBkuhler, Tropftrichter und mecha- 
nischem Ruhrer, sowie einem in den Kiihler eingesetzten Gaseinleitungsrohr, wurden zu 
einer siedenden Suspension von 3 g Lithiumaluminiumhydrid (in einer .Porzellankugel- 
miihle unter Stickstoffatmosphare pulverisiert) in 500 ccm absolutem Ather innerhalb 
20 Minuten 15 g (0,8 Mol) Pyridylacrylester eingetropft. Wahrenddessen wurde ein 
schwacher Strom von uber P,O,-getrocknetem Stickstoff durch die Apparatur geleitet. 
Nachdem aller Ester eugetropft war, wurde noch eine Stunde am Sieden erhalten und 
das gelbe Alkoholat, das sich bei der Zugabe des Esters gebildet hatte, unter Kuhlung rnit 
feuchtem Ather zersetzt. Auf Zugahe von 200ccm Wasser setzte sich der Hydroxyd- 
schlamm unter Rotfarbung an der Kolbenwand ab, loste sich aber nach Zusatz von kon- 
zentrierter Salzsh-e bis zur sauren Reaktion mit rotbrauner Farbe. Nach gutem Durch- 
schutteln wurde die wal3rige Phase abgetrennt und unter mechanischem Ruhren rnit 
warmer Sodalosung alkalisch gemacht. Die so entstandene Aufschkmmung von Lithium- 
karbonat und gelartigem Aluminiumhydroxyd wurde mit Chloroform durchgescbiittelt 
und in der Zentrifuge getrennt. Nach Bmaliger Wiederholung dieser Extraktion ergaben 
die vereinigten, mit gegliihter Pottasche getrockneten und abgedampftes Chloroform- 
auszuge b d  der Vakuumdestillation (Kp.,, 115-120') ein schwach gelb gefarbtes, klares 
01, das Kaliumpermanganat in Azeton nur sehr schwach entflrbte. Ausbeute 4,3 g = 37% 
der Theorie. 
P i k r a t  

0,5 ccm der Base wurden mit 2 ccm einer gesiittigten Lasung von Pikrinsaure in Essig- 
ester vermischt. Nach 24 Stunden waren bernsteingelbe, seidig glinzende Blittchen ent- 

/3-(2-Pyridyl)-acrylester i n  Ather 
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standen. Sie wurden abgesaugt, rnit Essigester gewaschen und aus demselben Losungs - 
mittel umkristallisiert. F. 70-73". 
Quecksilbersalz 

Eine etwa 50%ige, waDrige Losung der Base wurde bis zum Aufhoren der entstehen- 
den Triibung mit gesattigter Sublimatlosung versetzt. Beim Reiben mit einem Glasstab 
entstand eine mikrokristalline, seidig glinzende Fallung von rein weil3em Aussehen. Unter 
dem Mikroskop stiibchenformige Kristalle. F. 102-105" (aus Wasser). 
Reinec ka t 

0,5 ccm der Base wurden in 1 ccm Wasser rnit 2n-Salzsaure angesiiuert, mit iiber- 
schiissiger, kaltgesiittigter Reineckesalzlosung gefallt und bis zur Losung des sehr fein- 
kornigen Niederschlags erwiirmt. Beim langsamen Abkiihlen entqtanden karminrote, 
rautenformige Blattchen. F. 136-137". 
Phenylurethan 

1 ccm der freien Base wurde mit 3 ccm Phenylcyanat vermischt. Unter Erwarmung 
bildete sich ein weioer, luistalliner Niederschlag. Das iiberschiissige Phenylcyanat wurde 
in Benzol aufgenommen, der Ruckstand aus absolutem Alkohol zweimal umkristallisiert. 
Weiae kriimmelige Kristalle. F. 80-82". 

C,H,,O,N, (256,14) Ber. C 70,40 H 6,28 N 10,91 
Gef. o 70,85 )) 6,08 )) 10,70 

1-(2-Pyridyl)-propano1-3 durch  Lithiumaluminiumhydrid-Reduktion von 

Unter Stickstoffeinleiten wurden zu einer siedenden Losung yon 5,O g (1,67 MoI) 
Lithiumaluminiumhydrid in 200 ccm absolutem Tetrahydrofuran innerhalb 20 Minuten 
eine Losung von 18 g (1 Mol) Pyridylacrylester in 50 ccm des gleichen Lisungsmittels 
hinzugetropft. Unter starker Wiirmeentwicklung ging die Farbe des Reaktionsgemisches 
von weil3 in gelbrotbraun iiber. Es war keine Alkoholatabscheidung zu. beobachten wie 
bei der Reduktion in Athylather. Unter Riihren wurde noch 2% Stunden gekocht und 
iiber Nacht unter schwachem Stickstoffstrom erkaltcn lassen. Anderen Tages wurde das 
iiberschussige Lithiumaluminiumhydrid mit 60 ccm Wasser zersetzt und rnit lO%iger 
Schwefelsaure angesauert, wobei die Farbe von gelbbraun nach dunkelgrtinbraun sich 
vertiefte und sich zwei Schichten bildeten. Das Tetrahydrofuran wurde i. V. bei 40-50" 
abdestilliert und der dunkelbraun-griine Riickstand rnit festem &matron stark alkalisch 
gemacht. Der ausgefallene Hydroxydschlamm wurde in der Zentrifuge abgeschleudert 
und mehrmals mit 96Xigem Alkohol ausgekocht. Die vereinten Extrakte wurden i. V. 
abdestilliert und der Ruckstand in 150 ccm Chloroform aufgenommen. Die beim Zentri- 
fugieren erhaltene klare, wiil3rige Phase wurde mit Kochsalz gesattigt und rnit Chloroform 
ausgeschiittelt. Samtliche Chloroformauszuge wurden vereint, uber wasserfreier Pottasche 
getrocknet und nach dem Entfernen des Losungsmittels i. V. destilliert. Kp., 111-115". 
Ausbeute 3,3 g = 23,6% der Theorie. Dickfliissiges, schwach gelbes 01, das Kalium- 
permanganat in Azeton nur schwach entfarbte. 
P ik ra t  

Quecksilbersalz 

Rein e c ka t 

1 - (2 -Pyr idyl )  -propanol-3 durch Addition von Pi colyllithium a n  Athylen- 

B-(Z-Pyridyl)-acrylester in Tet rahydrofuran  

F. 69-72" aus Essigester umkristallisiert. Gelbe rautenformige Blattchen. 

F. 98-1M". WeiBe Mikrokristalle. 

F. 136-139". Rotviolettes Pulver. 

oxyd 
Unter Stickstoffeinleiten wurden zu 400 ccm absolutem Ather 6,9 g (1 Mol) feine 

Lithiumschnitzel mit frischer Schnittflache gegeben und unter Riihren langsam ein Ge- 
Arch. 284J56. Heft 5 /6  20 
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misch von 79 g (1 Mol) Brombenzol und 100 ccm Ather eingetropft. Die Reaktion kam 
erst in Gang, als nach Zugabe der ersten 15 ccm Brombenzollosung erwarmt wurde. Die 
weitere Zugabe war so eingestellt, daB durch die Reaktionswiirme ein guter Atherriick- 
flu13 erzeugt wurde. Nach einer Stunde war alles Lithium umgesetzt, der Kolbeninhalt 
hatte sich getriibt und eine schmntzig-graubraune Farbe mit Stich ins Violette angenom- 
men. Hierauf wurden innerhalb 10 Minuten 46 g (1 Mol) 2-Picolin (Kp. 128--129"), iiber 
Bariumoxyd getrocknet, zugetropft. Auch hierbei wurde eine beachtliche ReaktionswLrme 
frei, die Farbe schlug von grau in dunkelrotbraun iiber. Nachdem bei Zimmertemperatur 
noch eine Stunde weitergeriihrt worden war, wurde mit Eis-.Kochsalzgemisch auf etwp -5 ' 
abgekiihlt und nun statt Stickstoff Athylenoxydgas (aus Athylenchlorhydrin und Atzkali 
entwickelt und uber Nahronkalk getrooknet) eingeleitet, wobei das untere Ende des Gas- 
einleitungsrohres sich 3 cm iiber der AtheroberflSiche befand. Dabei schied sich das Li- 
thiumalkoholat des Pyrid ylpropanois in grol3er Menge feinkornig ab. Nach einer Stunde 
war die Reaktion beendet, leicht erkennbar an dem plotzlichen restlosen Verschwinden 
der rotbraunen Farbe des Picolyllithiums. Jetzt wurde mit 100 ccm Wasser vorsichtig 
zersetzt und etwa 100 ccm konzentrierte Salzsanre bis zur sauren Reaktion zugefugt. Die 
wal3rige Phase wurde abgetrennt und unter mechanischem Ruhren zu einer warmen 
Losung von 110 g wasserfreier Soda in 300 ccm Wasser gegossen. Die rohe Base trennte 
sich als braunes, Gach Picolin riechendes 61 ah, das grobkristalline Lithiumkarbonat wurde 
abgenutscht. Der Riickstand und das Filtrat wurden mehrfach mit Chloroform'extrahiert, 
die vereinten Ausziige mit gegliihtem Natriumsnlfat entwassert und das Losemittel ab- 
destilliert. Nach der Vakuumdestillation uber eine Raschigkolonne hinterblieb ein Mares, 
fahlgelbes 61. Kp., 116-117". Ausbeute 35,5 g = 52% der Theorie. 

P i  Brat 
F. 72-74' (aus Essigester umkristallisiert). 

2C,HI1N - 3C,H,O,N, (929,34) Ber. C 42,50 H 3,25 N 16,03 
Gef. D 42,54 )) 3,18 )) 15,96 

Quecksilbersalz 
F. 105-107" aus Wasser umkristallisiert. WeiBe, feinkristalline seidenghnzende Na- 

deln, leicht loslich in verdunnten Sauren, Alkohol, Methanol und Azeton, schwer in Wasser. 

Reinec ka t 

schwer in Alkohol, unloslich in Ather. 

Phenylnre than  

F. 137-138'. Violettglanzende Bliittchen, leicht loslich in Azeton, mBBig in Wasser, 

F. 81-82' aus Alkohol umkristallisiert, weil3e feine Kristalle. 
C,,H,,N202 (256,14) Ber. C 70,40 H 6,28 N 10,91 

Gef. n 70,84 )) 6,Ol D 10,81 
Goldsalz 

0,15 g der Base wnrden in 5 ccm 2n-Salzsliure gelost nnd mit 1 ccm lO%iger Gold- 
chloridlosung versetzt, die entstandene Triibung abfiltriert und weitere 3 ccm der Gold- 
losung zugefugt. Als sich nach einem Tag keine Kristallisation zeigte, wnrde auf dern 
Wasserbad auf etwa 5 ccm eingeengt. Nach 3 Tagen hatten sich am GefaRboden harte, 
kompakte, yoldgelbe Kristalle gebildet, F. 84,5-86". Nach dem Umkristallisieren aus 
siedend heiRer 2n-Salzsaure lag der F. bei 102-105". 

l-(2-Pyridyl)-3-brompropanhydrobromid 
17 g 1-(2-PyridyI)-propano1-3 wurden mit 70 ccm bei 0" gesattigtem Bromwasserstoff- 

Eisessig 8 Stunden im Bombenrohr auf 100" erhitzt. Nach dem Erkalten wurde der 
Rohreninhalt i. V. (10 mm) eingedampft, der braune sirupose Ruckstand kristallisierte 
iiber Nacht durch. Die klebrige Kristallmasse wurde mit Aktivkohle aus Azeton um- 
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kristallisiert. Farblose kornige, feste Kristalle, leicht loslich in Wasser und Methanol, 
miiaig in Alkohol und Azeton, unloslich in Ather. F. 104-107". Ausbeute 21,5 g. 

C,HI1NBr, (280,94) Ber. C 34,23 H 3,95 N 4,98 Br 56,80 
Gef. >) 34,17 b 4,24 b 4,73 )) 57,lO 

Kondensationsversuch von 1 - (2 -Pyr id  y1) - 3-brompropan-hydrobromid  m i t  

In einem Dreihalskolben mi6 Riihrer, RiickfluDkiihler und Tropftrichter wurden 4,6 g 
Natrium (1 Mol) in 100 ccm absolutem Alkohol gelost und unter niechanischem Riihren 
38 g Malonester (3,2 Mol) eingetropft. Sodann wurden 21,5 g des Hydrobromids (1 Mol) 
in fester Form in kleinen Anteilen innerhalb 2 Stunden binzugegeben. Das Reaktions- 
gemisch farbte sich bald dunkelbraun, es wurde 15 Stunden am Sieden erhalten (Tem- 
peratur des Metallbades 10@-llOo). Danach wurde der Alkohol i. V. abdestilliert, der 
Riickstand mit Eiswasser zersetzt, mit auf 0" vorgekiihlter 2 n-Salz&ure kongosauer ge- 
macht und wiederholt rnit Ather zur Entfernung des Malonesters geschiittek. Die ver- 
einten, mit Natriumsulfat getrockneten Atherausziige wurden abgedampft und der Riick- 
stand i. V. (0,005 mm) bei einer Badtemperatur von 135-150' aus dem Kugelrohr destil- 
liert. Ausbeute 0,8g rotbraunes, harziges 01, aus dem sich nach einer halben Stunde 
wenige Kristalle abschieden. Wegen der geringen Menge und der Uneinheitlichkeit der 
Subtanz wurde auf eine weitere Aufarbeitung verzichtet. 

Natriummalonester i n  Alkohol 

Versuch z u r  Dars te l lung  des freien 1-(2-Pyridyl)-3-brompropan R U S  dern 

1 g Hydrobromid wurde in 2 ccm Wasser selost und bei 0" mit 3 ccm 50%iger Pottasche- 
lasung versetzt. Unter C0,-Entwicklung schied sich die freie Base am Boden des Reagens- 
glases als 01 ab. Dieses wurde in etwa 3 ccm hither aufgenommen, zweimal mit der gleichen 
Menge Wasser e!waschen, korz mit Pottasche entwassert und i. V. eingedampft. Beim 
Abdunsten des Athers hinterblieben farblose Kristalle, Ausbeute etwa 0, l  g. Diese waren 
unloslich in Ather und Chloroform, stark hygroskopisch, gaben rnit Silbernitrat eine starke 
Fallung von Silberbromid und mit starkem Alkali eine fiir Pyridoniumsalze charakte- 
ristische Rotfarbung. Ein rnit Salzsaure benetzter Fichtenspan wurde durch die beim 
Erhitzen der Substanz auftretenden Dampfe tiefrot gefarbt. 

Reindars te l lung  des  Pyridoniumsalzcs 
1 g des Hydrobromids wurde in 5 ccm Wasser gelost und danach mit 50yoiger Pottasche- 

losung alkalisch gemacht. Die abgeschiedene freie Base wurde zur  Vervollstandigung der 
Reaktion im Wasserbad auf 70" erwarmt, mit 10yoiger Bromwasserstoffsiiure angesauert 
und auf dem Wasserbad zur Trockne eingedampft. Das Gemisch von Kaliumbromid und 
Pyridoniumsalz wurde iiber P,05 i. V. getrocknet, mit 10 corn absol. Alkohol aufgenom- 
men, mit wenig Aktivkohle versetzt und vom ungelosten Kaliumbromid abfiltriert. Die 
kalte alkoholische Losung schied nach Zugabe von Ather bei Tiefkiihlung groDflachige, 
farblose Blattchen aus. Sie wurden abgesaugt, mit absol. Alkohol und Ather gewaschen 
und sofort eingeschmolzen. F. 140". 

d-Conicein aus  dem Pyridoniumsalz du rch  ka ta ly t i sche  Hydrierung 
3 g Hydrobromid wurden in 5 ccm Wasser gelost und durch Zugabe 5O%iger Pottasche- 

losung iiber die freie Base in das Pyridoniumsalz verwandelt. Die alkalische Losung wurde 
mit 2 n-Salzsaure schwach angesauert, auf 20 ccm verdiinnt und nach Zusatz von 0,l g 
Platinoxyd in der Schuttelbirne hydriert. Nach 9 1/? Stunden waren 767 ccm Wasserstoff 
(ber. 770 ccm) angelagert.. Die vom Katalysator abfiltrierte Losung wurde mit Pottasche 
gesattigt, die Base mit Ather aufgenommen und letzterer iiber gegluhter Pottasche ge- 
trocknet. 

Hydrobromid 

20* 
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losung feine gelbe Nadeln aus. F. 224-227" (aus Alkohol). 
Die Atherlosmg schied a d  tropfenweise zugesetzte gesattigte alkoholische Pikrinsanre- 

C,,H,,N,O, (354,172) Ber. C 47,41 H 5,13 N 15,87 
Gef. B 47,45 )) 5,14 o 15,54 

Zur Darstellung der Quecksilber, Platin- und Goldsalze wurde die atherische Losung 
der Rase mit Wasser geschuttelt uud bis zur sauren Reaktion der waflrigen Phase 2 n- 
Salzsiiure zugetropft. Der Ather wurde abgehoben und die wal3rige Schicht auf dem 
Wasserbad auf etwa 5 ccm eingeengt. 
GoldsaIz 

2 ccm der salzsauren Lijsung wurden mit lO%iger GoldchIoridlijsung versetzt. Die aus- 
geschiedenen gelben Flocken wurden abgesaugt und aus heil3em Wasser umkristallisiert. 
Harte, feine, orangerote Nadeln. F. 185-188". 

Pla t insa lz  
Die salzsaure Losung wurde mit lO%iger Platinchloridlijsung versetzt. Der ausgefallene 

feinkristalline Niederschlag wurde abgesaugt, in wenig siedend heiDem Wasser eben ge- 
lost und langsam erkalten lassen. Harte, derbe, dunkelbraune Nadeln. F. 209-211". 

Quecksilb ersalz 
Die salzsaure Losung wurde mit gesattigter, waflriger Sublimatlosung bis zum Auf- 

horen der Fallung versetzt, der Njederschlag abfiltriert und aus heil3em Wasser um- 
kristallisiert. WeiDe, feine Kristalle. F. 233-237". 

C,H,,N HC1. AuCl, (465,17) Ber. Au 42,39; Gef. Au 42,53 

L. H o r h a m m e r  und R. H a n s e l  

Nachweis und Bestimmung von Rutin neben Quercetin*) 
Aus dem Tnstitut fur Pharmazeutische Arzneimittellehre der Universitiit Munchen, 

Direktor Prof. Dr. L. Horhammer 

Mit 1 Abbildung 

(Eingegangen im Juli 1951) 

Flavonole sind als ,,sekundare Pflanzenstoffe" weit verbreitet : wohl trifft man 
sie vorwiegend in glykosidischer Bindung, doch hat man auch rnit dem Vorhanden- 
sein in freier Form zu recbnen. 

Fu r  gewisse Fragestellungen scheinen uns einf ache Methoden des Nachweises 
und der quantitativen Bestimmung von Glykosid und Aglykon nebeneinander 
niitzlich. I n  Anbetracht der gleichzeitigen Bedeutung des Rutins in der Therapie 
haben wir vorerst eine entsprechende Vorschrift fur  das Flavonolpaar Rutin- 
Quercetin ausgearbeitet. 

Zur Einzelbestimmung von Flavonolen und speziell des Rutins wurden bereits 
mehrere gravimetrische und photometrische Methoden vorgeschlagen. 

Bei der gravimetrischen Methodel) wird die Probe im Soxhlet mit Athanol extrahiert ; 
nach Entfernen des Alkohols kristallisiert Rutin leicht aus waflriger Losung aus und kann 

*) Herrn Prof. Dr. 3'. w. Bruchhausen zum 65. Geburtstag gewidmet. 
1) B. C. King und A.  E.  Schwarting, J. Americ. Pharmac. Assoc. sci. Edit. 39, 531 (1950). 
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