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Hans Mohrle und Karl Sieker 

Uber Pyridone, IV 

Die Struktur des ,,N-Methylnicotons" 

Aus dem Institut fur Pharmazie der Freien Universitat Berlin 
(Eingegangen am 8. April 1975) 

Das von Karrer beschriebene ,,N-Methylnicoton" wird als Gemisch aus 1-Methyl->[ l-methyl- 
pyrrolidyl-(2))pyridon-(2) und -pyridon-(6) erkannt. Der Strukturbeweis und die Zuordnung 
der Verbindungen wurde spektroskopisch und iiber eine unabhangige Synthese vorgenommen. 

The Structure of ,,N-Methylnhton" 
,,N-Methylnicoton" described by Kurrer is found to be a mixture of l-methyl-3-[l-methylpyrre 
lidyl-(2))pyridone-(2) and -pyridone(6). The proof of the structures and the assignment is carried 
out spectroscopically and by independent synthesis. 

Im Zuge der Konstitutionsklarung des Nicotins (1) wird bei einer Oxidation des un- 
veranderten Alkaloids stets Nicotinsaure' ) erhalten. Ein Derivat des Pyrrolidinanteils 
dagegen wird erst gewonnen, wenn die Pyridin-Partialstrukur quatemisiert, d a ~  
mit alkalischer Hexacyanoferrat(II1)Losung zum sog. ,,N-Methylnicoton"') dehy- 
driert und schlie5lich zur Hygrinsaure') oxidiert wird. 

U C O O H  
N 

Nicot insPure 

-.. 

"N -Methylnicoton" 
Hygrinsiiu re 

* Der Ausdrudc ,,N-Alkylnicotone" fk die Pyridonderivate wurde von Kmm (w. L i t  2)3)) 
geprW, obwohl der Name ,,Nicoton" bereits von Pinner4) ffir eine v o b  andere Substam 
belegt war. 

1 C. Huber, Liebigs Ann. Chem. 141, 271 (1 867). 
2 P. Karrer und R. Widmex, Heh. chim. Ada 8.364 (1925). 
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Der leichtere oxidative Angriff am Pyridinteil im ,,N-Methylnicoton" wurde auf 
die 2-Stellung der Carbonylgmppe zuriickgefbhrt, die durch Abbau zur 2-Chlorni- 
cotinsaure bewiesen wurde3). Neuere Arbeiten von Miihrle und Weber5)6)zeigten 
an einfachen Modellverbindungen, d d  bei Hexacyanoferrat(II1)Oxidationen von 
in 3-Stellung substituierten quartAren Pyridiniumverbindungen in der Regel beide 
stellungsisomere 2- und 6-Pyridone entstehen. Die unterschiedliche Ausbeute an Iso- 
meren war dabei aufgmnd des wechselnden elektromeren und induktiven Effekts 
des Substituenten in 3-Stellung zu erklaren. Lediglich nitro- und carboxyl-substitu- 
ierte Derivate lieferten ausschlieBlich das 6-Pyridon. 

Es erschien deshalb unwahrscheinlich, d d  das ,,N-Methylnicoton" eine einheit- 
liche Substanz darstellen sollte. Gleichzeitig ergaben sich damit auch Zweifel, ob die 
Stellung der Carbonylgruppe richtig angegeben ist. 

Hexacyanoferrat(III)ation von 1 -Methyl-3- [ 1-methylpyrrolidyC(2) 1-pyridi- 
niumjodid (3) 
Die Darstellung des monoquartaren Nicotins (3) kann nach Picfef und Cenequand') 
erfolgen; dabei wird Nicotindihydrojodid hergestellt, isoliert, dann mit einer aquiva- 
lenten Menge Nicotin zum Nicotinmonohydrojodid umgesetzt und schlieBlich mit 
Methyljodid zu 2 quaternisiert. 2 kann aber einfacher gewonnen werden, indem man 
Nicotin zunachst mit der aquimolaren Menge Jodwasserstoff versetzt und anschlie- 
b n d  mit uberschussigem Methyljodid umsetzt. 3 lieB sich aus mit Natriumcarbonat 
gesattigter wassriger Liisung von 2 mit Chloroform ausschutteln. 

4 5 
3 P. Karrer und T. Takahashi, Helv. chim. Acta 9,458 (1926). 
4 A. Pinner, Ber. dtsch. chem. Ges. 28,456 (1895).; ~ 1 .  auch C.H. Riyburn, W.R. Harlan und 

H.R. Hanmer, J.Amer. chem. Soc 72,1721 (1950). 
5 H. Mohrle und H. Weber, Tetrahedron (London) 26, 2953,3779 (1970). 
6 H. Mohrle und H. Weber, Chem. Ber. I04,1478 (1971). 
7 A. Pictet und P. Genequand, Ber. dtsch. chern. Ges. 30, 2122 (1897). 
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3 wurde mit alkalischer Hexacyanoferrat(III>Liisung oxidiert'). 
Karrer und Takahashi3) berichteten von einem einheitlichen Reaktionsprodukt, 

dern sie nach entsprechenden Abbaureaktionen die Konstitution eines 2-Pyridons 
4 zusprachen, wtihrend Tatsunog) aufgrund von Dipolmessungen dern Umsetzungs- 
produkt die Struktur eines 6-Pyridons 5 zuschrieb. 

Tatdchlich isolierten wir aber, auBer einer geringen Menge Nicotin (l), ein Pyri- 
dongemisch 4 und 5, das dc und gc analysiert und praparativ uber die Perchlorate 
getrennt wurde. 

Fur die Zuordnung der Pyridone erwiesen sich W- und IR-Spektren erwartungs- 
gerna5 als ungeeignet. Eindeutige Aussagen erlauben dagegen die ' H-NMR-Spektren. 

I . .  . I . .  I , . I  I 
80 70 6.0 5 0  ppm I61 k.0 3.0 2.0 1.0 0 

AM. 1: NMR-Spektrum von l-Methyl-3-[ l-methylpyrrolidyl-(2)l-pyridon-(2) (4) in DMSOd6 

Das Kopplungsmuster entspricht den bisher bei 3-substituierten Pyridonen(2) und 
46) erhaltenen Erfahrungswertens)6). 

Aus der quantitativen Ermittlung der Zusammensetzung des Pyridongemischs er- 
gibt sich aber, da5 in dern Oxidationsprodukt das Pyridon-(6) bei weitem uberwiegt 
und somit auch der von Karrer und Takahashi beschriebene Abbau zur 2-Chlorni- 
cotinsaure, aufgrund dessen die Pyridon-(2)Struktur gefordert wurde, angezweifelt 
werden muB. Das Ergebnis von Tatsunog), der mit Hilfe von Dipolmessungen dem 
Oxidationsprodukt zwar die Stnrktur des als Hauptprodukt entstehenden 6-Pyri- 
dons 5 zuschrieb, jedoch den Nachweis fiir das 2-Fyridon 4 nicht erbringen konnte, 

8 W. Schneider und B. MuUer, Chem. Ber. 93,1579 (1960). 
9 T. Tatsuno, Nippon Daigaku Yakugaku Kenkyu H6koku I .  70 (1960). 
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Abb. 2: NMR-Spektrum von l-MethyC3-[ l-methylpyrrolidyl-(2)]-pyridon-(6) (5) in DMSOd6 

ist daher unzuverlassig. Tatsuno9) hatte namlich, wie sich durch Nacharbeitung sei- 
ner Arbeitsvorschrift feststellen lafit, f i r  seine Untersuchungen das Isomerengemisch 
eingesetzt . 

Syntheae von l-Methyl-3-[ l-rnethyl-pyrrdidyl-(2)]-pyridon-(2) und 1 -Methyl-3- 
[ 1 -methyl-pyrrolidyl(2)] -pyridon46) 
Ein weiterer Beweis fk die richtige Zuordnung der isomeren Pyridone 4 und 5 sollte 
mit Hilfe einer eindeutigen Synthese der beiden Verbindungen erbracht werden. 

Hierzu muf3te Nicotin zuniichst nach Tschitschibabin und Kirssunow*o) aminiert 
werden. Die isomeren Aminonicotinverbindungen 7 und 8 wurden getrennt, diazo- 
tiert, zu den entsprechenden Hydroxyverbindungen 9 und 10 verkocht und anschlie- 
k n d  im EinschluSrohr in Gegenwart einer aquimolaren Menge Jodwasserstoff mit 
Methyljodid umgesetzt, wobei das Pyridon-(6) als Hydrojodid gewonnen werden 
konnte. Nach Freisetzung der Base erfolgte die Aufarbeitung uber das Perchlorat. 
Dieses Pyridon 5a ist im Gegensatz zu dem aus der Hexacyanofenat(II1)Odation 
gewonnenen optisch aktiven Produkt vollig racemisiert. 

Die Synthese des 2-Pyridons gelang auf diese Weise nicht. Bei der Methylierung 
von Lactamen ohne Hilfsbasen greift das alkylierende Agens zunachst am Sauerstoff 
an; erst danach erfolgt Umlagerung zum N-Alkylderivat"). Aufgrund der raumer- 
faenden Pyrrolidinkomponente in 3-Stellung wird die Ausbildung des im ersten 

10 A.E. Tschitschibabin und A.W. Kirssanow, Ber. dtsch chem. Ges. 57,1163 (1924). 
11 RE. Benson und T.C. Oairns, J. Amer. chem Soc. 70.2117 (1948). 
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1 

d3 "d3 
x H 3  

4. 5. 

Schritt entstehenden O-Akylderivates am C-2 offensichtlich stark behindert, wo- 
durch 4a dann nicht erhalten werden kann. 

Zum Ziel fiihrte schliefilich ein anderer, von Tschitschibabin und Konowalowa12) 
am 2-Aminopyridon beschriebener Syntheseweg. HierfUr mufiten die isomeren Ami- 
nonicotinverbindungen 7 und 8 nach vorherigem Schutz des Pyrrolidinstickstoffs 
durch aquimolare Mengen Jodwasserstoff mit Methyljodid umgesetzt und die ent- 
standenen Salze 11 und 12 in whsriger Kaliiauge hydrolysiert werden. Die Aufar- 
beitung erfolgte uber die Perchlorate. 

spektren mit denen der durch Hexacyanoferrat(I1I)-Oxidation erhaltenen Verbin- 

Y 
CH3 

Die auf diesem Weg gewonnenen Pyridone 4a und 5a stimmen in den IR-Lijsungs- 

12 A.E. Tschitschibabm, R.A. Konowalowa und A.A. Konowalowa, Ber. dtsch. chem Ges. 54, 
814 (1921). 
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dungen 4 und 5 iiberein. Erwartungsgemd unterscheiden sie sich aber in der opti- 
schen Drehung und in den Schmelzpunkten der Perchlorate. 

Der Deutschen Forschungsgemeinschaft und dem Fonds der Chemischen lndustrie danken wir 
fb die Unterstutzung unserer Arbeit. 

B eschreibung der Versuche 

NMR-Spekfren: Varian A 60 A, 60 MHz, inn. Standard TMS, chem. Verschiebung in ppm nach 
der 6-Skala. GC: Hewlett-Packard 5750, Silicongummi-Saule 6 ft., Saulentemp. 250°, N2-Durch- 
flu5 40 ml/Min., Lijsungsmittel: Aceton; Retentionszeit vom Losungsmittelpeak gerechnet in 
Min. DC: Kieselgel-Fertigplatten 60 F254 (Merck); Laufstrecke 15 cm. 

ton/Methanol/konz. Ammoniak 10 +4+  1; Flie5mittel 111: Cyclohexan/Tetrachlorkohlenstoff/ 
Dioxan/Isopropanol/konz. Ammoniak 1 +1+3+3+2.  

I-Methyl-3-[I-methyCpyrrolidyl-(2) 1-pyridiniumjodid (3) 

64,8 g(0.4 Mol) (-)Nicotin und 76,4 g einer 67proz. wa5rigen Jodwasserstoff-Losung wurden 
in 600 ml Aethanol unter Ruckflu5 zum Sieden erhitzt, in kleinen Anteilen 150 g Methyljodid 
hinzugegeben und 4 Std. weiter unter Ruckflu5 gekocht. Beim Erkalten erstante das Produkt 
zu einem Kristallbrei, der abgesaugt und aus Methanol umkristallisiert wurde. Nach Trocknung 
wurde das Kristallisat in Wasser gelost, mit Natriumcarbonat alkalisiert und mit Chloroform 
ausgeschiittelt. Der nach dem Abziehen des Chloroforms verbleibende Ruckstand wurde ge- 
trocknet. Schwach gelbe Kristalle; loslich in Aethanol und Chloroform; schwer loslich in Aceton 
und Benzol; unloslich in Aether; Schmp. 164' (Aethanol/Aether); Lit. ') 164'. Ausbeute: 77 g 
(64 % d. Th.). 

C11H17NZJ (304,2) Ber.: C 43,42, H 5.63, N 9,21;Gef.: C 43,63, H 5,66, N 9.26. 

Hexacyanoferrat(lIl).Oxidation yon (3): I-) I-Methyl-S-[ I -me thy l -pyml i i y l - (2 )  ]-pyridon-(2) 
(4) und ( - )I-Methyl-3-[  l-methyl-pyrrolidyl-(2)]-pyridon-(6) ( 5 )  

30,4 g (0,l Mol) 3 wurden in 30 ml Wasser gelost, gekuhlt und unter kraftigem Ruhren mit je 
einer Losung von 33 g (0,l Mol) Kaliumhexacyanoferrat(ll1) in 75 ml Wasser und 19 g Natrium- 
hydroxid in 40 ml Wasser in kleinen Anteilen versetzt, so da5 die Temp. wahrend der Zugabe 
nicht uber +5" anstieg. Nach Hinzufiigen von weiteren 33 g (0,l Mol) Kaliumhexacyanoferrat 
(111) in 75 ml Wasser unter den gleichen Bedingungen wurde noch eine Std. unter Kuhlung wei- 
ter geriihrt und die Reaktion durch dreistdg. Ruhren bei Raumtemp. vervollsthdigt. Anschlies- 
send wurde die Losung mit Methylenchlorid 48 Std. perforiert. Nach Trocknung uber Kalium- 
carbonat wurde das Methylenchlorid abdestilliert und der Rtickstand i. Vak. bei 1,s Torr destil- 
hert. Schwach gelbes, teilweise kristallines Rodukt. Sdp. 1 ,s 70-148O ziehend. 

FlieDmittel I: Aceton/Petrolather (40-60°)/konz. Ammoniak 10+4 + 1; Flie5mittel 11: Ace- 

Abfrennung des  Nicotins yon 4 und 5 
Das Destillat bestehend aus 1 , 4  und 5 wurde einer 14stdg. Wasserdampfdestillation unterworfen, 
womit Nicotin vollsthdig entfernt werden konnte. Der verbliebene Ruckstand wurde mit Na- 
triumcdrbonat gesattigt und mit Methylenchlorid 48 Std. perforiert. Nach Trocknung uber Ka- 
humcarbonat wurde das Lijsungsmittel i. Vak. abdestilliert und der Ruckstand bei 1,s Torr 
destilliert. Farbloses, teilweise kristallines Rodukt. Sdp. ,s 118-148'. Ausbeute: 9,8 g (52 % 
d. Th.). 
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Trennung von 4 und 5 
a) 9,8 g Destillat, bestehend aus 4 und 5 ,  wurden in 200 ml Wasser gel& und unter Kiihlung 

tropfenweise mit 7l)proz. Perchlorsaure bis zur schwach Sauren Reaktion wrsetzt..Die L6- 
sung wurde mit je 1 1 Chloroform dreimal 24 Std. perforiert. 

b) Die vereinigten Chloroformextrakte wurden ohne vorherige Trocknung fiitriert und t Vak. 
bis zur Triibung (nicht zur Trockne!) eingeengt. AnschlieDend wurde Aethanol bis zur Auf- 
losung der Triibung hinzugegeben und mit Aether angefdt.  Die Uber Nacht ausgefallenm 
Kristalle wurden vorn Losungsmittel befreit und in 100 ml Wasser gelost. Die LLung wurde 
mit wenigen Tropfen 7oproz. Perchlorsaure versetzt und mehrmals mit Chloroform ausge- 
schiittelt. Die vereinigten Extrakte wurden anschlieknd i. Vak. bis ZUI Triibung eingeengt, 
Aethanol bis zur Auflosung der Triibung hinzugegeben und mit Aether angefiillt. Das erhal- 
tene Perchlorat wurde durch Umkistallisation aus Isopopnol gereinigt. Zur Freisetzung 
der Base wurde das Perchlorat in Wasser gelost, mit Natriumcarbonat ahl is ier t  und nit  
Methyknchlorid ausgeschiittelt. Nach Trocknung ilber Kaliumcarbonat wurde das Losungs- 
mittel i. Vak. abdestilliert und der Riickstand bei 1,s T o n  im Kaelrohr destilliert. Das 
Destillat bestand aus reinem 4. 

c) Die bei a und b vorn Chloroform abgetrennten perforierten w%gen f i u n g e n  wurden mit 
Natriumcarbonat bis zur alkalischen Reaktion wrsetzt und mit Methylenchlorid ausgeschat- 
tet. Nach Trocknung iiber Kaliumcarbonat wurde das Losungsmittel vertrieben und der Ruck- 
stand bei 1,5 Torr destilliert. Das Destillat wurde aus Petrolather (40-60') umkristallisiert. 
Das kristalline Rodukt bestand aus reinem 5 .  

CHClO,: Ltislich in Chloroform und Methanol; unloslich in Aether. Schmp. 115' (Isopropanol). 

[CllH17NZO]C104 (2957) Ber.: C45.19, H5,90,N 9,58;Cef.: C45,31,H 5,92,N9,60. 
IR-Spektrum (KBr): V?NH = 2750 cm-'; v-CO-N; = 1645 cm-'; u-C=C- (arom.)= 1565 cm-', 
1580 cm-'. 

( -)l-Methyl-3-[ l-methyl-pyrrolidyl-(2)]-pyridon-(2) (4): Farblose, an der Luft sehr unbestiln- 
dige, viskose Fliissigkeit vom Sdp. ,s 118'; leicht laslich in Wasser, Aethanol, Benzol, Tetra- 
chlorkohlenstoff, Chloroform; loslich in Petrolather (40-60'). Bei Darstellung grokrer Mengen 
gelingt es, leicht zersetzliche Kristalle vom Schmp. 59O (Petrolgther 50-700) zu erhalten. 
IR-Spektrum (CHClJ): v-CO-NI = 1650, V-C-C- (arom.) = 1560; 1585 an-'. Rf = 0.54 
(FlieOm. 1); [a]g = -84,3' c = 1,468 (Wasset) 

UV-Spektrum: ezH: 232 nm (log E 4,OO); 305 nm (log E 4,09). TR = 3,8 

5-HC104 : Schwer loslich in Chloroform; unliislich in Aether. Schmp. 253-255' (Aethanol). 
[CllH17N20]C104 (29$7) Ber.: C 45,19, H 5,90, N 9 3 8 ;  Gef.: C 45,38. H 5.88, N 9,48. 
1R-Spektrum (KBr): V a H  = 2700 cm-'; v-CO-K= 1665 crn-'p-C=C- (arom.) = 1545 cm-', 
1590 cm-'. 

(-)l-Methyl-3-[ l-methyl-pyrrolidyl-(2)]-pyridon-(6) (5): Farblose, an der Luft unbestilndige 
Kristalle; leicht loslich in Wasser, Aethanol, Benzol und Chloroform; wenig lalich in Petrolather 
(40-60'). Schmp. 81' (Petrolather 40-60'); Lit. ') 85'. 
IR-Spektrum (CHClJ): V-CO-N: = 1665; u-C=C- (arom.) = 1540; 1595 cm-'. Rf = 0.41 
(FlieOm. I); [Q]DP = - 59,2' c = 1,468 (Wasser) Lit3) -55,8' 
UV-Spektrum: %i:H: 232 nm (log E 4,07); 307 nm (loge 3,75) TR = $2. 
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Z-Amino-I[ lmethyl-py1rolidyl-(2) I-pyrfdin ( 7 )  

Darstellung nach lo). Farbbse Krktalk, leicht loslich in Aethanol, Aether und Chloroform; 
loslichin Ligroin; wenig loslich in Wasser. Schmp. 121-123' (Wasser); Lit. 13) 125'. Ausbeute: 
25 % d. Th. 

IR-Spektrum (CHCI3): V-NH2 = 3270 cm-' ,3465 cm-' ; K = C -  (arom.) = 1585 cm-', 
1610 cm-'. Rf = 0,69 (FliefSm. 11) 
In allen iibrigen Eigenschaften stimmte die Verbindung mit denen der bei 13) beschriebenen 
iiberein. 

kchbrat:  Schmp. 245-247' (Aethanol) 
[C10H17N3]2C104 (378,2) Ber.: C 31,79, H 4.53, N 11,ll;Gef.: C 32,05, H 4,70 N 11,22. 

l-Amino-S-[ I -methyl-pyrrolidyl- (211-pyridin (8)  
Darstellung nach lo). Farblose KristaUe, leicht loslich in ethanol, Aether und Chloroform; 16s- 
tich in Wasser und Ligroin. Schmp. 66O (Ligroin); Lit. ' O f  66'. Ausbeute: 39 % d. Th. 

1R-Spektrum (CHCI3): PNH2 = 3400 cm-' ,3500 cm-', W C -  (arom.) = 1570 cm-', 
1615 cm-'. Rf = 0.55 (FliefSm. 11) 
In allen iibrigen Eigenschaften stimmt die Verbindung mit denen der bei lo) beschriebenen 
iiberein. 

k c h b r a t :  Schmp. 1800 (Aethanol/Aether) 
[Cl0HI7N3] 2 a 0 4  (378,2) Ber.: C 31,79, H4.53, N 11,ll;Gef.: C 31,87, H 4,48, N 11,21. 

2-Hydroxy-P[ 1 -methyl-pyrrolidyl-(Z)]-pyridin (9)  

Darstellung nach 13). Schmp. 119-120' (Ligroin); Lit. 13) 121 -1 23'. Ausbeute: 4 3  % d. Th. 

IR-Spektrum (KBr): u-NH-Val, -OH-VaL = 2500-3000 cm-' (breit); u-CO-NH- = 1640 cm-'; 
v-C=C- (arom.) = 1555 cm-', 1615 cm-'. Rf = 0,58 (FlieOm. 111) 
UV-Spektrum: czH: 230 nm (log E 3,84); 303 nm (log e 3,58) 

k c h b r a t :  Schmp. 211-213' (Aethanol) 
[CloHlSN20]C104 (278,7) Ber.: C43,11, H5,42,N 10,06;Gef.: C43.21, H 5,64,  N 10.12. 

IR-Spektrum (KBr): u-NH-Val.; -OH-Val. = 2500-3100-' (breit); u - 0 - N H -  = 1645 cm-' ; 
v-C=C- (arom.) = 1565 cm-', 1615 cm-'. 

Versuch zur Darstellung von I-Merhyl-I[ l-methyl-pytrolidy6(2) ]-pyridon-(Z) 4a 

a) 1,s g 9 wurden in 20 ml Aethanol gelost. Nach Zlrgabe von 2 g 67proz. w&iger Jodwasser- 
stoff-lasung wurde i. Vak. zur T r o c h e  eingedampft und der Riickstand aus Aethanol/Aether 
umkristallisiert. Das getrocknete Rodukt (2 g) wurde in 50 ml Methyljodid suspendiert und 
7 Std. bei 1 10' im Bombenrohr ahitzt. Der nach dem Abdestillieren des Methyljodids wr- 
bliebene Rilckstand wurde in Wasser gelost, mit Natriumcarbonat gesattigt und mit Methylen- 

13 A.E. Tschitschibabin und CA. Buholz, J. Russ. phys.-chem. Soc 50,548 (1920). 
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chbrid ausgeschiittelt. Aus dem Riidtstand der zumr Uber Kaliumcarbonat getrockneten und 
anschlieknd eingedampften Methylenchloridlijsung konnte 4a weder bliert noch nachge 
wiesen werden. 

b) Eine Wiederholung des Ansatzes unter Zusatz von 5 ml Methanol zur Lijsung des Methyl- 
jodids und anschlieknde Erhohung der Reaktionstemp. auf 150' ergab ebenfalls kein 40. 

2-Hydroxy-S-[ 1 -methy6pyrrolidyl-(2) 1-pyridin (1 0) 
Darstellung nach lo). Farblose Kristalle, leicht loslich in ceton, Aethanol und Chloroform; 16s- 
lich in Wassea und Iigroin. Schmp. 103' (Ligroin); Lit. 103--104O. Ausbeute: 1,9 g (63 % 
d. Th.) ausgehend von 3.5 g 8. 
IR-Spektrum (KBr): v-NH-Val.; -OH-Val. = 2500-3200 cm-' (breit); V-CO-NH- = 1655 cm-' ; 
v-C=C- (mom.) = 1545 cm-', 1615 cm-'. Rf = 0,52 (FlieBm. 111) 

UV-Spektrum: czH: 230 nm Oog E 4,04); 305 nm (log E 3,68) 

k c h b m t :  Schmp. 164-165" (Aethanol/Aether) 

[C10H15N20]C104 (278,7) Ber.: C 43, l l .  H 5,42,N 10,06;Gef.: C43,35, H 5,32, N 10,13. 

IRSpektrum (KBr): v-NH-Val.; -OH-Val. = 2500-3300 cm-' (breit); v-CO-NH- = 1675 cm-l; 
v-C=C-(arom.) = 1610 cm-', 1635 cm-'. 

l-Methyl-3-[l-methyl-pyrrolidyl-(2) ]-pyridon-(6) (Sa) aus 10 

Analog zum Versuch der Darstellung von 4a. Ausbeute: 0,8 g (39 % d. Th.) ausgehend von 1,9 g 
10. 

[cY]iO = 0'; c = 1,468 (Wasser) In a k n  anderen Daten identisch mit 5 .  

k c h b m t :  Schmp. 258-260' (Aethanol) 

[C11H1,N2O]Ci04 (292.7) &I.: C 45,19, H 5.90, N 9,58; Gef.: C 45,48, H 5,75,N 9,48. 
In a k n  anderen Daten identisch mit dem krchlorat m n  5.  

1 -Methyl-2-amino-3-[ 1 -methyCpyrrolidyl-(2) 1-pyridiniumjodid-hydrojodid (I I )  
35,6 g (0,2 Mol) 7 und 38,2 g 67proz. Jodwasserstoff-Lhung wurden in 350 ml Aethanol unter 
Ruckflu5 zum Sieden erhitzt. Zur siedenden L h u q  wurden 150 g Methyljodid in kkinen An- 
teilen hinzugqeben und 6 Std. weiter gekocht. Nach dem Abkiihlen auf Raumtemp. konnte die 
Reaktionslosung mit Aether angefut  und zur Kristallisation uber Nacht kaltgestellt werden. 
Schwachgelbe Kristalle, loslich in Methanol und Aethanol. Schmp. 255-257' (Aethanol). Aus- 
beute: 64 g (72 % d. Th.) 

[C11H1aN3]JaHJ (447,1)Ber.:C29,52,H4,28,N9,40;Gef.:C29,44,H4,25,N9,34. 

1 -Methyl-)[ 1 -methyGpyrrolidyl-(2) 1-pyridon-(2) (4a) 
44,7 g (0,l Mol) 11 wurden mit 28 g Kaliumhydroxid 24 Std. in 200 ml Wasser unter Riidtflul3 
zum Sieden erhitzt. Die auf Raumtemp. abgekiihlte Reaktionslosung wurde mit Kaliumcarbonat 
gesattigt und mit Aether ausgeschiittelt. Das nach dem Abdestillieren des Aethers verbliebene 
Rodukt liiste man in 500 ml Wasser und unterwarf es zur Entfernung des Nebenproduktes 7 
einer 8-stdg. WasserdampfdestiUation. Der Riickstand wurde mit Natriumcarbonat gesattigt, mit 
Petrolather (40-60') ausgeschiittelt, Uber Natriumsulfat getrocknet und das hungsmi t t e l  abge 
zogen. Das olige Rodukt konnte iiber das Perchlorat gereinigt werden. 
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Zur Freisetzung der Base wurde das Perchlorat in Wasser geliist, mit Natriumearbonat gesgttigt, 
d t  Methylenchlorid ausgeschiittelt, uber Natriumsulfat getrwknet und der Ruckstand der einge 
dampften Methylenchloridlosung bei 118' und 1,s Torr destilliert. Das Destillat bestand aus 
reinem 4a. Ausbeute: 6,2 g (32 % d. Th.). = 0'; c = 1,468 (Wasser). In aUen anderen Dateq 
identisch mit 4. 

Perchbrat: Schmp. 145- 147' (Isopropanol) 
[C11H17N20]C104 (292,7) Ber.: C 45,19, H 5,90,N 938;Gef.: C45,14, H 5,93,N 9,35. 
IR-Spektrum (KBr): Die Banden unterschieden sich von denen des Perchlorats von 4 durch unter- 
schiedliche Intensitat, besonders im Fingerprint-Bereich. 

1 -Methybbamino-S- [ 1 -methyl-pyrrolidyl- (2)]-pyridiniumiodid-hydrojodid (1 2) 

Aus 8 analog der Darstellung von 11. Schwach gelbe Kristalle, loslich in Methanol, schwer loslich 
in Aethanol. Schmp. 274-276O (Methanol). Ausbeute: 68 g (76 5% d. Th.) ausgehend von 35,6 g 
8. 

[Cl1Hl8N~]J * HJ (447,l) Ber.: C 29.52, H4,28, N 9,40;Gef.: C 29,65, H4,19,N 9,36. 

1 -Methyl-3-[ 1 -methyl-pyrrolidyl-(z/ ]-pyridon-(6) (5a) 

Aus 12 analog der Darstellung von 4a aus 11. Ausbeute: 7,8 g (41 % d. Th.). [&]: = 0'; c = 
1,468 (Wasser) 
In allen anderen Daten identisch mit 5. 

k c h b r a t :  Schmp. 258-260' (Aethanol) 

[ C ~ ~ H ~ ~ N S O ] C I O ~  (292,7) Bet.: C45,19, H5,90,N9,58;Gef.: C45,40,H5,69,N 936.  
In allen anderen Daten identisch mit dem Perchlorat vOn 5. 

Anschrift: Prof. Dr. H. Mohrle, 1 Berlin 33, Konigin-Luise-Strab 2 + 4. [Ph 5671 

Rolf Haller und Rolf Kohlmorgen 

Synthese und Struktur substituierter N-Benzyl-piperidon-carbonsaure- 
ester 

Aus dem Pharrnazeutischen Institut der Universitat Freiburg i. Br. 
(Eingegangen am 9. April 1975) 

Es wird uber die Synthese einer Reihe substituierter Piperidonmonocarbonsureester berichtet. 
Ausgangsverbindung f& den Piperidonringschld ist Trioxotetrahydropyran, das mit Alkoholen 
zu Acetondicarbonsaurernonoalkylestern umgesetzt wird. Aus den spektroskopischen Daten 
der isolierten Piperidone werden Ruckschlusse auf Konfiguration und Konformation gezogen. 


