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Wissenschaftlicher Teil. 
641. K. Winterfeld und F. W. Holschneider: 

Beitrage zur Kenntnis der Kondensationsfiihigkeit von a-Karbon- 
saureester der Pyridinreihe. 

(Aus der Pharmazeutischen Abteilung des Chemischen Laboratoriums 
der Universitat Freiburg i. Br.) 

Eingegangen am 12. Marz 1935. 

Im Verfolg der vor einiger Zeit veroffentlichten Synthesen des 
Norlupinans und des p-Lupinansl) ergab sich die Notwendigkeit, die 
Kondensationsfahigkeit von a-Karbonsaureester der Pyridinreihe - 
insbesondere des a-Pikolinesters - eingehender zu studieren. 

Die nachstehend beschriebenen Kondensationen waren als orien- 
tierende Vorversuche gedacht, um uns ein Bild dariiber zu ver- 
schaffen, inwieweit die Kondensation von der mit dem a-Karbon- 
saureester in Reaktion gebrachten Kompooente abhangt. Im Hin- 
blick auf die Synthese des Norlupinans bzv?. des /?-Lupinam kamen 
fur die Kondensation nur solche Komponenten in Frage, die bei der 
weiteren Behandlung die Bildung eines bizyklischen Systems von 
nachstehender Struktur in Aussicht stellten (I): 

Ol (1) 
\/N\/ 

Hierzu war notwendig, daI3 das Kondensat eine leichte Weiter- 
verarbeitung ermoglichte. Durch die Art des bizyklischen Systems 
war einerseits die Auswahl der mit dem a-Karbonsaureester in Reak- 
tion zu bringenden Komponenten beschrankt, andererseits war auI3er- 
dem noch mitbestimmend die Ubersichtlichkeit des Kondensations- 
verlaufes und die mengenmaI3ige Ausbeute an Kondensat. 

Kondensationen, bei denen die eine Komponente eine Karbon- 
saure der Pyridinreihe ist, sind in der Literatur schon haufiger be- 
schrieben, wahrend solche der a-Karbonsaurereihe in geringem Um- 
fange bekannt sind. 

Die nachstehend beschriebenen Versuche stellen daher einen 
weiteren Beitrag zur Kenntnis der Kondensationsreaktionen in dieser 
Reihe dar. 

Die Kondensation von Pyridin-a-karbonsaureathylester mit N- 
Methyl-a-pyrrolidon wurde von uns schon eingehend bei der Synthese 
des Norlupinans (1. c.) beschrieben. 

I) Liebigs Ann. Chem. 499, 109 ff. (1932); Ber. Dtsch. Chem. Ges. 66, 
1751 ff. (1933). 

Archiv und Berichte 1935 21 



306 K. W i n t e r f e l d  undF. W. H o l s c h n e i d e r  

Im Folgenden bringen wir eine Zusammenstellung derjenigen 
Kondensationen, die mit dem Ziele der Norlupinansynthese von uns 
durchgefuhrt wurden, jedoch bei der Weiterverarbeitung auf dem 
Wege zum Norlupinan sich als weniger geeignet erwiesen. 

Die ausgefuhrten Kondensationen ergeben sich aus nachfolgen- 
der Zusammenstellung. Bezuglich der Versuchsbedingungen und 
Eigenschaften sei auf den experimentellen Teil verwiesen. 

(S i e h e g e g  e n u  b e r , s  t e h e n d e S e  i t  e.) 

Zur Durchfiihrung der angestrebten Synthese sollten diese Kon- 
densate - abgesehen von dem Chinaldinsaurekondensat, das vom 
pharmakologischen Gesichtspunkte aus hergestellt wurde - das 
Ausgangsmaterial darstellen. 

Ihnen allen ist die 1.3-Diketongruppierung gemeinsam, wobei die 
eine Ketogruppe einer Laktam- bzw. einer Laktongruppe angehort. 
Diese Art der Gruppierung hat zur Folge, da8 bei Einwirkung von 
Saure Ringoffnung unter Verseifung der Laktam- bzw. Laktongruppe 
und weiterhin Dekarboxylierung der entstandenen /?-Ketonsaure er- 
folgt gemal3 nachstehendem Reaktionsschema: 

I 
,-CO-CH- /-CO - CH 

HZO I -coz * 
o=c(/ 0 = C-OH 

N I HN( 

/-CO-CH /-CO-CH /-CO-CHZ 
I I H2O + 

-COB * 
o=c\/ 

0 

I 
COOH 

HO- 

Alle diese Verseifungsprodukte enthalten eine normale 4-C- 
Seitenkette und aunerdem eine reaktionsfiihige zum RingschluB ge- 
eignete endstandige Gruppe. 

Einen Uberblick uber die aus den Kondensaten erhaltenen Ver- 
seifungsprodukte gibt die letzte Reihe der vorstehenden Tabelle. 

Einige der oben beschriebenen Kondensate bzw. ihre Verseifungs- 
produkte erwiesen sich pharmakologisch wirksam, z. B. zeigte das 
a-Pyridyl-(y’-amino-n-propy1)-keton (111) eine deutlich erkennbare 
Uteruswirkung sowohl am isolierten Meerschweinchenuterus wie 
auch am Uterus des lebenden Tieres, selbst noch in einer Dosierung 
1 : 100000. Etwa die gleiche Wirkung zeigte das schon von uns bei 
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der Norlupinansynthese als Zwischenprodukt dargestellte und be- 
schriebene a-Pyridyl-(y’-methylamino-n-propy1)-keton von nachstehen- 
der Struktuf): 

CHs 
I 

-CO-CH2- CHy-CHz-NH 0 // 

N 

Dies bewog uns, mit den iibrigen Verseifungsprodukten eine Reihe 
von Umsetzungen vorzunehmen und die erhaltenen Produkte phar- 
makologisch priifen zu lassen. 

Z u  diesem Zwecke wurde das Kondensat (IV) - das a-Pyridoyl- 
N-Methylsuccinimid - verseift und das Verseifungsprodukt - die 
@-(2-Pyridoyl)-propionsaure, die auf andcrem Wege auch schon von 
C 1 e m o 9 dargestellt wurde - einmal in den Athylester ubergefiihrt, 
zum anderen katalytisch hydriert, wobei die y-(a-Piperidyl)-y’-oxy- 
buttersaure bei der Isolierung in Form ihres Laktons erhalten wurde: 

Alle drei Produkte dieser Reihe erwiesen sich jedoch pharma- 
kologisch wenig wirksam. 

Eine gleiehe Wirkung zeigte das Kondensat aus Pikolinsaureathyl- 
ester und y-Butyrolakton - das a-(2-PyridoyI)-a’-butyrolakton (VI) - 
wie auch der Methylather seines Verseifungsproduktes von nach- 
stehendcr Struktur: 

Die geringe Ausbeute an Verseifungsprodukt veranlaBte uns, 
nach einer anderen Darstellungsmethode Umschau zu halten. Zu 
diesem Zwecke wurde Pyridoylessigester, hergestellt nach den An- 

*) Die pharmakologische Untersuchung dieser beiden Praparate ver- 
dnnken wir dem liebenswurdigen Entgegenkommen von Herrn Prof. Dr. 
Dr. W. S c  h u l e m a n  n ,  dem stellvertretenden Direktor der I. G. Farben- 
tndustrie, Werk Elberfeld. Alle ubrigen in der  Arbeit erwahnten pharma- 
kologischen Untersuchungen sind von Herrn Prof. Dr. S. J a n s s e n ,  dem 
Direktor des Pharmakologischen Instituts der Universitat Freiburg, in ent- 

egenkommendster Weise ausgefuhrt worden, wofur wir ihm auch an dieser 
telle herzlichst danken. 

1) J. chem. SOC. London 1932, 2965. 
,ti 
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gaben von P i n n e r 9. mit Bromathylmethylather (aus Athylen- 
glykolmonomethylather und PBrs; Kp. 110 bis 112O) umgesetzt und, 
wie aus dem Reaktionsschema ohne weiteres ersichtlich, der gesuchte 
Ketoather erhalten: 

/\ 
-HBr !,)-CO-~2-COOC~Hb A 

Br- CH2-CHz-OCH3 N 

A 0-CO-CH-COOC~H, + H ~ O  -C.LHBOH --CO2 + 
I 
CH2 

I 
N 

(b- C O - C H ~ - C H ~ C H ~ - O -  CH!, 

Das Kondensat von Chinaldinsaure und N-Methyl-a-pyrrolidon 
- das (a-Chinolyl)-/3’-N’-Methyl-a’-pyrrolidylketon (VIII) -, ebenso 
sein Verseifungsprodukt - das a-(Chinoly1)-o-Methyl-propyl-keton 
(IX) - zeigten gleichfalls keine ausgesprochene pharmakologische - 
Wirksamkeit 

Versuchsteil. 
K o n d e n s a t i o n  v o n  P i k o l i n s a u r e a t h y l e s t e r  

m i  t a - P y r r o 1 i d o n .  
4.1 g a-E‘yrrolidon mit 8.0 g Pikolinsaureathylester b d  Gegenwart 

von der 1.5 g Natrium entsprechenden Menge Kthylat in Benzol kon- 
densiert, ergaben 6.2 g Rohkondensat, das, im Vakuum von 0.5 bis 
1 mm destilliert, bei 175O als leicht gelb gefarbtes, bald kristallisieren- 
des Ul uberging. Nach dem Waschen mit verdiinntem Alkohol wurde 
das Kondensat in farblosen, derben Prismen vom Schmp. 126 bis 1 2 8 O  
erhalten, die sehr schwer loslich in Wasser, mafig leicht loslich in 
kaltem Alkohol, leichter loslich in Chloroform und Azeton warm. 

4.508 mg Sbst.: 10.43 mg COz, 2.17 mg H20.  - 6.843 ing. Sbst.: 
0.894 ccm N (180. 740 mm). 

CloHloOzN,. Ber.: C 63.13, H 5.30, N 14.73 
Gef.: C 63.12, H 5.38, N 14.92 

Das Kondensat lieferte in verdunnt salzsaurer Losung mit Queck- 
silberlosung ein in feinen, leicht gelb gefarbten Nadeln kristallisieren- 
des Salz vom Schmp. 223O (Zers.). 

6.351 mg Sbst.: 0.354 ccm N (250, 729 mm). 
CloHloO,N,. HgCI,. Ber.: N 6.07. Gef.: N 6.12 

4) Ber. Dtsch. Chem. Ges. 34, 4234 (1901). 
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K e t o n s p a 1 t u n g. Zur Aufspaltung wurde das Kondensat 
mit konzentrierter Salzsaure acht Stunden gekocht, die salzsaure Lo- 
sung auf dem Wasserbade eingedampft und das braun gefarbte Chlor- 
hydrat des erhalt,enen (a-Pyridy1)-aminopropgl-ketons uber festem 
Kaliumhydroxyd und Chlorkalzium getrocknet. Durch fraktioniertes 
Ausfallen aus seiner alkoholischen Losung mit Azeton und Ather 
wurde das salzsaure Salz in feinen, langen Nadeln vom Schmp. 174 bis 
175O (Zers.) erhalten. Es erwies sich als das Dichlorhydrat des er- 
warteten Aufspaltungsproduktes und kristallisierte mit einem Mol 
Wasser. 

7.026 mg Sbst.: 10.970 mg C02,  4.14 mg H 2 0 .  - 8.115 mg Sbst.: 0.810 ccm N 
(250, 729 mm). 

C,Hl2ON2. H,O .2HC1. Ber.: C 42.35, H 6.32, N 10.99 
Gef.: C 42.59. H 6.57, N 11.01 

Die wasserige Losung des Dichlorhydrates lieferte mit Queck- 
silberlosung allmahlich ein in feinen, gefiederten Nadelchen kristalli- 
sierendes Quecksilbersalz. Schmp. 194O (Zers.). 

6.192 mg Sbst.: 0.195 ccm N (250, 729 mm). 
CBH120N2. H 2 0 .  2HCI. 2HgC1,. Ber.: N 3.51. Gef. 3.46 

Das Goldsalz fallt auf Zugabe von Goldchloridlosung zur wasse- 
rigen Losung des Dichlorhydrates als mikroskopisch-nadeliger Nieder- 
schlag vom Schmp. 165 bis 166O (Zers.). Zur weiteren Charakterisie- 
rung der Ketobase wurden das Phenylhydrazon, die Phenylhydrazon- 
sulfosaureverbindung und das Benzoylderivat hergestellt. 

Das Dichlorhydrat des P h e n y 1 h y d r a z o n s schied sich aus 
Chloroform-Petrolather in gelben, bandformig aneinander gelagerten 
Tafeln vom Schmp. 168 bis 169O (Zers.) aus. 

5.271 mg Sbst.: 0.805 ccm N (240, 729 mm). 
ClaHlsNl. 2HCI. Ber.: N 17.12. Gef. N 16.84. 

Zur Darstellung der P h e n y  1 h y  d r a z  i n s u 1 f o s a u r e v  e r - 
b i n d u n g wurden 0.63 g Dichlorhydrat in wasseriger Losung mit der 
berechneten Menge Natriumkarbonat versetzt und nach Beendigung 
der C02-Entwicklung mit 0.47 g Phenylhydrazinsulfosaure, ebenfalls 
in Wasser gelost, versetzt und aufgekocht. Nach Zugabe von einigen 
Tropfen verdunnter Salzsaure kristallisierte beim Erkalten das Di- 
chlorhydrat der Sulfosaureverbindung aus, das, aus azetonfreiem 
Methylalkohol umgelost. gelbe, spie8formige Prismen vom Schmp. 227O 
(Zers.) darstellte. 

4.445 mg Sbst.: 0.550 ccm N (200, 737 mm). 
C16HISS0,N4. 2HCI. Ber.: N 13.76. Gef.: N 13.98. 

Das B e n z o y 1 - D e r i v a t - [das a-Pyridyl-(7’-benzoylamino- 
n-propyl-Iketon] - wurde durch Benzoylieren des Dichlorhydrates 
bei Gegenwart von 10%iger Kalilauge dargestellt. Es bildete 
anfangs ein gefarbtes 01, das nach einiger Zcit zu kristallideren 
begann. Aus Azeton, bei tropfenweisem Zusatz von Wasser, wird es 
in derben, gelb gefarbten Prismen erhalten. Die Reinigung des 
Benzoylderivates gestaltet sich angenehmer uber das Quecksilbersalz, 
das beim Zugeben von gesattigter, wasseriger Quecksilberlosung zum 
in verdunnter Salzsaure gelosten Benzoylprodukt alsbald ausfallt und, 
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aus salzsaurehaltigem Alkohol umgelost, in in Wasser schwer los- 
lichen, gelben Nadeln vom Zersetzungspunkt 206 bis 207O kristallisiert. 
Nach dem Zerlegen des Quecksilbersalzes mit Schwefclwasserstoff und 
Aufnehmen der mit Lauge frei gemachten Base in Ather, erhalt man 
aus letzterem das a-Pyridyl-(y’-benzoylamino-n-propyl-)keton in 
kristallisierter Form. Aus Chloroform und Petrolather umgelost 
besitzt es den Schmp. 89 bis 90°. 

6.014 mg Sbst.: 15.80 mg CO,, 2.79 mg H,O. - 6.557 mg Sbst.: 
0.620 ccm N (220, 729 mm). 

C1BH1B02Nz. Ber.: C 71.61, H 6.01. N 10.44 
Gef.: C 71.65, H 5.91. N 1O.il 

K o n d e n s a t i o n  v o n  P i k o l i n s a u r e a t h y l e s t e r  r n i t  
N - M e t  h y 1 s u  c c  i n i m i  d. 

7.5 g Pikolinsaurelthylester und 5.6 g N-Methylsukzinimid wurden 
in 20 ccm wasserfreiem Benzol mit 1.5 g feinst geschnittenem Natrium 
versetzt und etwa 15 Stunden auf 110 bis 115O erhitzt. Das erkaltete 
Reaktionsprodukt stellte eine halbfeste, z. T. aufgeblahte und leicht 
gefarbte Masse dar, die mit 3.2 g Eisessig und 30 ccm Wasser ver- 
setzt und des ofteren mit Benzol ausgeschuttelt wurde. Die Benzol- 
losung hinterliel3 ein rotes 01, das alsbald kristallisierte. Aus ver- 
dunntem Methylalkohol umgelost, bildete das Kondensat feine, seiden- 
ahnliche Nadeln vom Schmp. 90 bis 91O. Es ist sehr schwer loslich in 
Wasser und Petrolather, mal3ig loslich in Methanol, leichter loslich in 
Chloroform und Benzol. Die Ausbeute an Kondensat betragt etwa 
90 bis 91% d. Th. 

3.360 mg Sbst.: 7.46 mg C02, 1.30 mg H20. - 3.358 mg Sbst.: 7.47 mg COz. 
1.34 mg H20. - 4.158 mg Sbst.: 0.%2 ccm N (200, 743 mm). 

Gef.: C 60.55. H 4.33, 

Die methylalkoholische Losung der Substanz gibt mit Eisen- 
chlorid in Methanol eine rotviolette Farbung, die beim Verdunnen 
graugrun wird. Die wasserige Losung des Kondensates zeigt schwach 
saure bis neutrale Reaktion. 

Das P i k r a t  wurde durch Zugabe atherischer Pikrinsaurelosung 
zur atherischen Losung des Kondensates nach langerem Stehen in zu 
Kristalldrusen angeordneten Prismen erhalten Schmp. 94 bis 95O. 

CllH,OsNz. Ber.: C 60.55, H 4.62, N 12.83 

C 60.67, H 4.46, N 12.66 

A u  f s p a 1 t u n  g d e s P i k o l  y 1 - N - M e t h y l  s u  c c i n i m i ds. 
Eine Losung von 5 g Kondensat in 50 ccm konz. Salzsaure wurde 

etwa 20 Stunden in Sieden erhalten. Die so behandelte salzsaure 
Losung gab mit Eisenchlorid eine rote Farbung, die auch beim Ver- 
dunnen mit Wasser bestehen blieb, wahrend das Kondensat selbst mit 
Eisenchlorid keine solche Farbung zeigte. Die unter vermindertem 
Druck eingeengte salzsaure Losung wurde kaliumkarbonat-alkalisch 
gemacht und unverandertes Kondensat (0.5 g) mit Chloroform ent- 
zogen. Der karbonat-alkalische Teil wurde sodann wieder mit ver- 
dunnter Salzsaure neutralisiert und auf dem Wasserbade eingedampft. 
Der gut getrocknete Ruckstand wurde mit heiflem, absolutem Athanol 
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ausgezogen und der alkoholische Auszug mit trockenem Salzsauregas 
behandelt. Nach Entfernen des Alkohols und der Salzsaure i. V. 
wurde der Ruckstand mit Wasser aufgenommen, mit Kaliumkarbonat 
ubersattigt und ausgeathert. Der getrocknete Atherauszug ergab 3.5 g 
des #?-(2-Pyridoyl-)propionsliureathylesters als eine braune Flussigkeit, 
die unter 11 mm bei 162 bis 163O als klare, leicht gelb gefarbte, olige 
Flussigkeit destillierte. 

4.235 mg Sbst.: 0.262 ccm N (220, 740 mm). 
C,,H&~NZ. Ber.: N 6.76, Gef.: N 6.79. 

Das P 1 a t i n salz des Ketosaureesters kristallisierte aus ver- 
dunnter Salzsaure in zu Rosetten vereinigten, derben, orangefarbenen 
Prismen vom Zersetzungspunkt 177 bis 178O. 

4.260 mg Sbst.: 5.03 mg C02,  1.31 mg HzO, 1.005 mg Pt 
(C11H1301N)2. H2PtCI,. Ber.: C 32.04, H 3.42, Pt 23.68 

Gef.: C 32.20, H 3.44, Pt 23.59 

Das Quecksilbersalz schied sich aus der salzsauren Losung auf 
Zugabe vonQuecksilberloung in breitenprismen aus. Schmp. 87 bis 88O. 

Die Hydrierung der 8-Ketonsaure fuhrte zur y-(a-Piperidyl-)y-oxy- 
buttersaure, die bei der Isolierung in Form ihres Laktons erhalten 
wurde. 

4.35 g Pyridoylpropionsaurechlorhydrat, das durch Verseifung des 
Athylesters mit Salzsaure und Eindampfen der salzsauren Losung zur 
Trockene dargestellt wurde, loste man in 60 ccm absolutem Alkohol, 
versetzte die Losung mit 0.1 g PtO2-Pt-Schwarz und hydrierte bis 
zur Sattigung. Verbrauch an Hz: 1862 ccm; fur 4H2 berechnen sich 
1808 ccm. Aus der vom Katalysator abfiltrierten Losung wurde der 
Alkohol i. V. abdestilliert und der Ruckstand mit etwa 15%iger Salz- 
saure eine halbe Stunde gekocht. Die salzsaure Losung wurde alsdann 
unter Kuhlung bis zur deutlich alkalischen Reaktion mit Kalium- 
karbonat versetzt und erschopfend mit Chloroform ausgezogen. Der 
Chloroformauszug hinterlieB ein unter 13 mm Druck bei 155 bis 157O 
destillierendes, farbloses, dickes Ul. Ausbeute an freiem Destillat : 1.4 g. 

3.230 mg Sbst.: 7.55 mg COz, 2.57 mg H,O. - 4.650 mg Sbst.: 0.341 cmm N 
(220, 737 mm). 

CeH,,OzN. Ber.: C 63.87. H 8.93, N 8.28 
Gef.: C 63.75, H 8.90, N 8.23 

Das Chlorhydrat des y-(a-Piperidyl-)butyrolaktons fallt beim Ver- 
setzen der alkoholischen Losung des Laktons mit atherischer Salz- 
saure als dichtes, prismatisch-kristallines Pulver aus. Schmp. 217 
bis 218O. 

5.485 mg Sbst.: 3.77 mg AgCI. 
CeHl5O2N. HCl. Ber.: C1 17.24. Gef.: C1 17.02. 

Das Goldsalz scheidet sich erst bei langerem Stehen der rnit 
Goldchloridlosung versetzten, verdunnt salzsauren Losung in derben 
Aggregaten aus. Schmp. 158 bis 159O. 
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K o n d e n s a t i o n  v o n  P i k o l i n s a u r e a t h y l e s t e r  m i t  
y - B u  t y  r o l a  k t o n .  

a) K o n d e n s a t i o n  m i t t e l s  m e t a l l i s c h e n  N a t r i u m s .  
In ein Gemisch von 7.0 g Pikolinsaureathylester, 4.3 g y-Butyro- 

lakton und 15 ccm absolutem Benzol wurden schnell 1.8 g feinst 
geschnittenes Natrium eingetragen. 

Bevor noch alles Natrium eingetragen war, fand starke Erwar- 
mung und Aufsieden unter gleichzeitiger Rotfarbung des Reaktions- 
gemisches statt. Nach dem Abklingen der Reaktion wurde das 
Natrium vollends eingetragen und das Ganze noch zwei Stunden 
erwarmt. Nach dem Erkalten wurde das uberschussige Natrium durch 
wenig Alkohol zersetzt und zu der leicht truben, dunkelroten Losung 
des Reaktionsproduktes die berechnete Menge 25%iger Essigsaure 
hinzugefugt. Nach Zusatz von etwas Kaliumkarbonat wurde erschop- 
fend mit Benzol ausgezogen. Der Ruckstand des benzolischen Aus- 
zuges erstarrte groi3tenteil.s kristallin. Ausbeute: 6 bis 7 g Rohkodensat. 

Aus absolutem Xther umkristallisiert, stellte das Kondensat farb- 
lose, harte, dachformig zulaufende Prismen dar, die nach vorher- 
gehendem Schwinden bei 50 bis 51° schmelzen. Die Substanz ist leicht 
loslich in Benzol und Azeton, weniger leicht loslich in Methanol, 
schwer loslich in Wasser und Ligroin. Mit Eisenchlorid und Methanol- 
losung entsteht eine grunblaue bis blauviolette Farbung. 

b) K o n d e n s a  t i o n  m i t t  e l s  N a  t r i u  m a t  h y l a  t s. 
Eine 1.2 g Natrium entsprechende Menge Natriumathylat wurde 

mit 10 ccm absolutem Benzol ubergossen, mit 7.0 g Pikolinsaureathyl- 
ester versetzt und das Gemisch auf 60 bis 70° erwarmt. Sodann 
tropfte hierzu eine Losung von 4.3 g y-Butyrolakton in ebenfalls 
10 ccm trockenem Benzol. Unter Rot farbung des Reaktionsgemisches 
ging das Natriumathylat langsam in Losung. Nach Zugabe der 
Laktonlosung wurde noch etwa zwei Stunden zum Sieden erhitzt. 
Aufarbeitung wie oben. Ausbeute an Rohkondensat: 8 g (9.56 g 
theoretisch). 

Schmelzpunkt des aus dem Wasser umkristallisierten Konden- 
sates: 50 bis 51O. 

3.204 mg Sbst.: 7.42 mg C02, 1.38 mg H,O. - 4.515 mg Sbst.: 0.297 ccm N 
(240, 744 mm). 

CI0H8O3N. Ber.: C 62.82, H 4.74, N 7.33 
Gef.: C 63.16, H 4.82, N 7.40 

Aufspaltung des a-(ZPyridoyl-)butyrolaktons zu w-Oxypropy1-a- 
Pyridyl-keton. 

Obiges Kondensat wurde in konz. Salzsaure gelost und etwa 
15 bis 16 Stunden zum Sieden erhitzt. Die rote, im Vakuum moglichst 
eingeengte Losung wurde nach dem Ubersattigen mit Kaliumkarbonat 
erschopfend ausgeathert. Aus dem atherischen Auszuge wurde eine 
rote Base erhalten, die unter 12 mm als leicht gelb gefarbtes Ul 
destillierte. Die Ausbeute lal3t sehr zu wiinschen ubrig, zumal bei der 
zwecks Reinigung nochmals vorgenommenen Destillation ein grol3er 
Teil verharzt. Das P 1 a t i n s a 1 z des Ketoalkohols scheidet sich 
allmahlich bei Zugabe von Platinchloridlosung zu der verdunnt salz- 
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sauren Losung der Base aus. Derbe, orangefarbene Prismen, die 
unscharf bei 85 bis 86O erweichen und sich bei 134 bis 135O zersetzen. 

4.856 mg Sbst.: 5.22 mg CO,, 1.45 mg H,O, 1.285 mg Pt. - 5.467 mg Sbst.: 

(C,HiiOzN)z. HzPtCI,. Ber.: C 29.19. H 3.26, N 3.79, Pt 26.37 
Gef.: C 29.32, H 3.34, N 4.08, Pt 26.46 

0.197 ccm N (220, 744 mm). 

Das Quecksilbersalz fie1 beim Versetzen der salzsauren Losung 
der Base mit Quecksilberlosung in feinen, verfilzten Prismen aus. 
Schmp. 151 bis 152". 

Wegen der schlechten Ausbeute wurde nach einem anderen Ver- 
fahren zur Darstellung des Ketoalkohols Umschau gehalten. 

D a r s t e l l u n g  v o n  a - P y r i d y l - w - m e t h o x y p r o p y l -  
k e t o n .  

Nach der Vorschrift von P i n n e r (1. c.) wurde eine Mischung 
von 9 g Pikolinsaureathylester und 6.2 g Essigsaureathylester 
allmahlich unter Kuhlung mit 4.6 g Natriumathylat versetzt. Nach 
24stundigem Stehen wurde dem Gemisch unverandertes Ausgangs- 
material entzogen und nach Zugabe von uberschussigem Bromathyl- 
methylather und 200 ccm absolutem Alkohol etwa 8 bis 10 Stunden 
am Ruckflunkuhler gekocht. Sodann wurde das Reaktionsgemisch 
i. V. zur Trockne gebracht, der Trockenruckstand in verdunnter Salz- 
saure gelost und 3 bis 4 Stunden im Sieden erhalten. Die salzsaure 
Losung wurde nunmehr alkalisch gemacht und mit Chloroform 
wiederholt ausgeschiittelt. Die Chloroformlosung hinterlieB eine 
dunkelrote Flussigkeit, die unter 10 mm bei 115 bis 117O als farblose 
Flussigkeit uberdestillierte (1.5 g) und sich an der Luft gelb farbte. 

Das Destillat wurde in verdunnter Salzsaure und die Losung auf 
dem Wasserbade zur Trockne gebracht. Der uber Kaliumhydroxyd 
vollends getrocknete Ruckstand wurde in wenig Athanol, dem einige 
Tropfen Chloroform zugesetzt waren, gelost und warm mit Essig- 
ester bis zur Trubung versetzt. Beim Erkalten schieden sich in 
geringer Menge derbe Prismen vom Zersetzungspunkt 215" aus. Bei 
weiterer Zugabe von Essigester und wenig Ather kristallisierte ein 
Chlorhydrat aus, das den Zersetzungspunkt 143 bis 144" hesa8, koniin- 
ahnlich roch und beim Erhitzen sublimierte. Das zuerst abgeschiedene 
Chlorhydrat war allem Anschein nach Chlorhydrat des Pyridyl- 
methvlketons. 

4r626 mg Sbst.: 3.110 mg AgCI. 
ClOH,,OzN. HCI. Ber.: C1 16.45. Gef.: 16.62. 

K o n d e n s a t i o n  v o n  C h i n a l d i n s a ureathylester m i t  
N - M e t h y 1 - a - p y r r o 1 i d i n. 

Ein Gemisch von 7.1 g Chinaldinsaureathylester (Kpio 184O), 3.45 g 
N-Methylpyrrolidon, 0.85 g feinst geschnittenem Natrium und 18 ccni 
absolutem Benzol wurde etwa 7 Stunden auf llOo erhitzt. Nach vor- 
sichtigem Zusatz von verdunnter Essigsaure (2.21 g Eisessig in 20 ccm 
Wasser) wurde erschopfend mit Chloroform ausgezogen. Nach den1 
Abdestilliercn des Chloroform verblieb ein grontenteils kristalliner 
Ruckstand, der mit Ather ausgekocht wurde; die harzigen Anteile 
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blieben dabei ungelost. Aus der Atherlosung wurden derbe, gelb 
gefarbte Prismen erhalten, die nach wiederholtem Waschen mit 
Methanol bei 109 bis 111O schmolzen und laslich in Chloroform und 
Benzol, schwer loslich in Ather und fast unloslich in Wasser waren. 
Mit Eisenchlorid in Methanollosung gab das Kondensat eine grau- 
griine Farbreaktion. 

3.278 mg Sbst.: 8.53 mg COz, 1.66 mg H20. - 4.211 mg Sbst.: 0.410 ccm N 
(220, 7.30 mm). 

ClSH1,OZN2. Ber.: C 70.84, H 5.55, N 11,02 
Gef.: C 70.97, H 5.66, N 10.85 

Obiges Kondensat lieferte beim Kochen mit konz. Salzsaure das 
(a-Chinoly1)-w-N-Methylpropyl-keton, dessen Chlorhydrat aus 
Alkohol und wenig Ather in rosettenformig angeordneten, gelb ge- 
farbten Prismen kristallisierte. Zersetzungspunkt 155 bis 156O. 

4.825 mg Sbst.: 0.434 ccm N (220. 747 mm). - 4.890 mg Sbst.: 2.620 mg 
AgCI. 

Cl4HIBONz. HCl. Ber.: N 10.58, C1 13.39 
Gef.: N 10.23, C1 13.25 

Kondensationsversuche von Chinaldinsaureathylester mit N- 
Methylpyrrollidon oder N-Methylsuccinimid fiihrten zu keinem 
brauchbaren Ergebnis. Es wurden grohenteils die Ausgangsprodukte 
wieder zuriickerhalten. 

642. K. Winterfeld und F. W. Holschneider: 
Uber einige Abkommlinge des (a-Pyridyl-)methylpropylkarbinols. 
(Aus der Pharmazeutischen Abteilung des Chemischen Laboratoriums 

der Universitat Freiburg i. Br.) 

Eingegangen am 12. Marz 1935. 

In W,eiterfiihrung der in der voranstehenden Mitteilung be- 
schriebenen V,ersuche haben wir uns auch im Hinblick auf die Syn- 
these des Lupinans (I): 

mit der Einfuhrung von geeigneten Substituenten in die Ketogruppe 
des a-Pyridylmethylketons befafit. 

Es war zu priifen, inwieweit sich derartige Substituenten nach 
G r i g n a r d einfuhren lassen. Soweit sich iibersehen liefi, war bis- 
her nur ein'e einzige derzlrtige Grignardierung des Pyridylmethyl- 
ketons in der Literatur beschrieben worden'). Um einen Einblick in 
den Verlauf derartiger Grignardierungen zu gewinnen, haben wir zu- 

I) K u r d  u. W e b b ,  Amer. SOC. chem. Ind. 49, 546 (1927). 




