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Im Lade von Untersuchungen, deren Ziel eine Emetinsyntheae ist, hat eke  Reihe 
von Modellversuchen wahrscheinlich gemacht, daI3 das Di-homoveratrylamid der 
D,L-3-(l'-Methoxymethyl-propyl)-gluta~ure (A) unter den Bedingungen der 
Bischler-Napieralski-Reaktion direkt das Tetradehydroemetin-Salz (B) ergibt, aus 
dem durch Hydrierung und Isomerentrennung D,L-Emetinl) 2, erhalten werden 
kann. 

OCH. 

Zur Priifung, ob die an einfachen Modellsubstanzen durchgefiihrten Ringschliiase 
aich a d  Verbindung A tibertragen lassen, wurde zuniichst nach einer ergiebigen 
Synthese der @-substituierten Glutarsiiure X geaucht, die durch Umsetzung mit 
2 Mol Homoveratrylamin Verbindung A ergibt. - Eine sehr einfache Methode zur 
Herstellung von derartigen Siiuren ist die Umsetzung von Aldehyden mit tiber- 
schiiaeigem Maloneater oder anderen besonders reahionapereiten Derivaten der 
Malonsiiure nach dem Schema : 

CH(COOCaH6), 
I 

(!lH(C0OC,H6), 

RCHO + 2CHa(COOR), -+ RrcH + H*O 

Zur Durchfiihrung dieaer Reaktion benotigten wir den Aldehyd VI, auf dessen 
Darstellung spiiter eingegangen wird, der sich jedoch nur mit schlechten Ausbeuten 
auf q e  im Schema angedeutete Weise umsetzen lie13. Da der Aldehyd seinemeits 

*) Vorlilrrfige Mitbiluug: Naturwissenschaften 61, 67 (1964). 
1) R. P. JewdiglujeuxI, R. S. Litmhitz. L. I .  8mharkin, hf. 8. Bainova und N. A.  Prw- 

*) iK. Baraah, J .  1. O e b d  a d  J .  C. Wickens, J. chem. Soc. (London) 1969,3533. 
brmhewki, Ber. &ad. Wiiss. USSR 76, 639 (1960) 
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gut zuganglich ist, lagen Vemuche nahe, ihn stufenweise zur Siiure X aufzubauen. 
Dime Bemtihungen verliefen erfolgreich, so daB Verbindung X nach folgender Syn- 
these dargeshllt wurde : 

Athylmalonsaurediathylester wurde mit Monochlordimethyliither zu I alkyliert, 
zu I1 verseift und zu 111 decarboxyliert. Die Verbindungen I, I1 und 111 sind a u  der 
Literat&) ') bekannt. Da bei jedem dieaer Teilschritte eine erhebliche Steigerung der 

a)  E.  J .  EiU und D. T. K&, J. Amer. &em. SOC. 48,269 (1026). 
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Ausbeute erreicht werden konnte, ist die Herstellung von I, I1 und I11 im Versuohs- 
teil beschrieben. 

Die Rednktion der Siiure I11 m m  Aldehyd VI gliiokte une in relativ guter Am- 
beute naoh dem Verfahren von B r m  und Tsukamotoq). Das in praktkh quanti- 
tativer Awbeute anfallende Siiurechlorid IV wurde mit Aziridin zum Aziridid V 
umgesetzt, das nicht isoliert, eondern nit LiAlH4 direkt nun Aldehyd VI reduziert 
wurde. Durch Wittigreaktion mit Triphenylcarbathoxymethylenphosphoran wurde 
der Aldehyd VI eum substituierten Hexen-2-carbonsiiureeater VII aufgebaut, der 
nach gaschromatographisoher Priifung ein Gemisch aus cis- und trans-Verbindung 
war. Michaeladdition von Maloneater an daa Gemisch VII in Gegenwart iiquimo- 
larer Menge Alkoholat ergab den Trieater VIII, der durch Verseifung und Decarboxy- 
lierung in Chinoh zur angestrebten S a m  X fiihrte. De dieae d c h s t  6 an- 
fiel, m d e  me iiber ihr deatillierbares Anhydrid IX gereinigt. Die Ausbeutm der 
einzelnen Teilschritte Bind im Formelachema angegeben; uber alle Stufen betriigt 
die Geaamtausbeute 28,6% d. Th. 

Zur Deratellung von I1 
Die Decarboxylierung von Malomiiuren6) ist eine SR 2-Reaktiony die durch Siuren oder 

sohwache Basen katalpiert wird. Da Verbindung I1 bei einer protonenkatdyaerten 
Deoesboxylierung teilweiee Methanol abspaltat und in 2-AthylacryMure tibergeht, decarb- 
oxylierten wir in Chinolin, daa nioht nur ale Kahlyeetor, sondern auch ale Protonenftinger 
diente. 

Zur Darstellung von VI 
WeM bei der Vakuumdestiition darauf geeahtet wird, daD die Badtemperatur 6O--6So 

nioht uberachreitet, kann der htiiationsriiokshnd, der nicht reduzie- Aziridid ent- 
Mt, erneut umgesetzt werden. Bei etiirkerem Erhitzen ist mit einer irreversiblen, intra- 
molekularen Umlagmg dea Aziridids zu einem Oxazolin zu rechnen'). 

0) 
I V  I Va 

I 

Znr Darstellung von VII 
Wird der Aldehyd VI nech iiblichem Verfahren mit Triphenyloarb~~o~ethylen- 

phosphonium-bromid in Athano1 bei Gegenwart von Na-Akohol& umgeeebt, so entetaht 
unter Abepaltung von Methanol ~ A t h y l - p e n t e d i ~ - ( 2 , 4 ) - c e r b o ~ ~ t h y l ~ t e r  (XII), ein 
Butadienderivat, daa zur Polymerisation neigt: 

') €I. 0. B m  nnd A .  Taukmdo, J. h e r .  &em. Soo. 83,4549 (1961). 
5) A.  V. Bogtziukij und Mibrb., Ztsohr. allg. Chemie (russ.) 32. 1498,3886 (1962). 
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CO aR 

! --+ 'Y -> Polymeriaation 
CO,R- /\/\/ 

O /  VIIa + b XLI 

I 
Durch Vermeidung dea stark baeischen K a t a l ~ ~ & ~ ~  und Wahl eines weniger pohren 

Usungsmittela konnte die unbeabsichtigts Spdtung vermieden werden. 

Spaltung der Siiure X mit 48proz. Bromwasaeratoff liefert fast quantitativ die 
Laktonsiiure XI, die Pt.eobfashe~ky und Sachar&n6) als Zwischemtufe ihrer 
Emetinsynthese beschreiben. Damit ist die Verbindung zwischen unserer Siiure X 
und dem Emetin bereita hergestellt; wir hoffen jedoch, die Siiure X a d  kiireerem 
Wege sls uber die Lactonsiiure XI in das Ringsystem des Emetins iiberzuftihren. 

Der Deutschen Forechungsgemeinschaft und dem Verband der Chemischen Industrie 
danken wir fiir die F6rderung dieaer Arbeit in apparativer und finanzieller Hjneicht. Wir 
danken ferner den Farbenfabriken Bayer, der Firma Riedd de Haen und der Technuu- 
Chemie Heidelberg fiir die kostenlose tfberlassung von Chemikalien. Die Durchfiihrung 
unwrer Unterauchungen ist durch diem vielseitige F6rderung erleichtert und beschleunigt 
worden. 

B~cbre iung  der Verauche 

Methoxymethyl-iithyl-malonsiiurediiithylester8) (I) 
67,5 g (2,5 Mol) Natrium-Sand (durch Schiitteln von geschmolzenem Natrium in heiBem 

abs. Xylol) werden in einem 4 LVierhalskolben mit Riihrwerk, Intemivkiihler, Tropf- 
trichter und Thermometer in 2,5 1 abs. Ather suspendiert. Dam tropft man 471 g (2,5 Mol) 
Monoiithylmdo~~lonsiiurediiithyleeter und achtet darauf, daB die Wesserstoffentwicklung 
nicht zu stiirmisch wird und mitgeriwner Atherdampf im Ktihler kondensiert. Zumeist 
f U t  nach Zugabe von 1,&2 Mol Ester deasen weiBee Natriumsalz WE. Nach beendetem 
Zutropfen wird daa Reaktiomgut bie zur valligen Lhung dee Natriuma am RiickfluB er- 
hitzt. AnschlieBend kiihlt man mit 'frockeneis/hfethmol auf - 25," und tropft 202 g 
(2,5 Mol) Monochlordimethyliither 80 zu, daB die Temperatur im Kolben nicht iiber - 20° 
steigt. Dabei lost sich daa Natriumsalz langsam auf, wiihrend eich NaCl abecheidet. Nach 
beendeter Zugabe wird noch 3 Std. bei - lo", dann 14 SM. bei ansteigender Tempemtur 
schlieBlich noch 2 Std. am RiickfluD bis zur Neutralraktion geriihrt. Nach dem Abkiihlen 
wird mit eoviel Wasser versetat, d a B  sich daa NaC1 gerade liist. Die hherschicht wird ab- 
getrennt und iiber NaaSO, getrocknet. Der Ruckstand der Atherlasung wird iiber eine 
Vigreux-Kolonne deatilliert. 

Sdp.,,,, 61-62'. nbo 1,4255-60. Ausbeute: 486 g (8345% d. Th.). 

Methoxymethyl-iithyl-malon~iiure~) (II) 
232 g (1,O Mol) Methoxymethyl-iithyl-~omau~iithyl~ter werden im Verlauf von 

3 Std. unter Kiihlung einer Usung von 120 g NaOH (3 Mol) in 120 ml Wesser und 400 ml 

. -- 

6, N. A .  Prwbraahnaky und L. I .  Sacharkin, Ztschr. d g .  Chemie (russ.) 22, 1880 (1962), 

') 8. F .  Blioke und M. F .  Zienty, J. Amer. chem. Soo. 63,2779 (1941). 
vgl. au&: dl. Puiler nnd (2. Buier, Mh. Chem. 88, 838 (1967). 
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Athano1 unter Riihren zugetropft, amahlieBend wird 14 Std. weitergemhrt. Der f a t e  
Kuchen wird in 200 ml Weeeer gelht und der Alkohol am Rotationsverdampfer i. Vak. 
bei 30° entfernt; der wiil3rige Ruckstand wird in ein Eiebad gebmaht, mit eiegekiihlter 
6Oproz. SahwefeMure schwaah angeaiiuert und mit Ather 72 Std. perforiert. Nach dem 
Trocknen der organischen Phaae uber Na,SO, wird der Ather i. Vak. abgezogen. Die 
krishllin zuriickbleibende Malonsiiure wird ungereinigt weikerabe i te t .  Die Ausbeuta 
iet nahezu quantihtiv. Schmp. 97-98O (Benzol/Ligmin). Zen. untar COX-Entwick- 
lung, Beginn 9S93' .  Der Schmp. ist von der Geachwindigkeit des Erhitzens abhiingig. 

Aquivalentgewicht: C7Hls06 (176,2) Ber. : 88,l Gef.: 88,3 (acidimetrisch) 

. .___.._ ___ 

2-Methoxymethylbuttersiiure7) (III) 
1) Chinolin 

2 Std. auf lU)-126O, dctnach noch l/, Std. auf 136-140° (bis zur Beendigung der COP- 
Entwiaklung) erhitzt. DEB gekiihlte Reaktionsgut wird voEichtig unter Riihren mit 600 g 
28proz. eiapkiihlter Schwefelsiiure (1,63 Mol) angeaiiuert und 24 Std. mit Ather perforiert. 
Die organische Ph~se wird uber Ntc,S04 getrocknet und i.Vak. eingedampft. Fraktionierung 
uber eine Vigreux-Kolonne ergibt nach kurzem Vorlauf 2-Methoxymethylbuttersiiure, 
Sdp., 110-112°; nho 1,4261. Ausbeute: 103,9 g (78,6% d. Th. uber 2 Stufen). Die Siiure 
stellt ein wasaerklms, naah niederen Fetteiiuren riechendes 61 der, das in Waeaer miiBig 
lbliah ist. 

Gef. : 129,s (acidimetrisah) 

Der nach vomtehender Vomchrift erhaltene Ruokstand wird in 194 g (1.6 

Aquivalentgewicht : C,H1,O, (132,2) Ber. : 132,2 

2-Methoxymethyl-buttersiiurechlorid (IV) 
132 g (1 Mol) 2-Methoxymethyl-butter~iim werden in 600 ml uber CaCI, getrocknetem 

Petroliither (Sdp. 3 M 0 )  gelbt, h g s a m  mit 180 g (1,6 Mol) frisch destilliertem Thionyl- 
chlorid veraetzt und unter FeuchtigkeitaabechluB 14 Std. in einen Abzug gestellt. Der 
Petroliither und dae uberechussige Thionylchlorid werden i. Vak. am Rohtionsverdampfer 
bei 30° entfmt. Fraktionierte Deatillation uber eine 20 am-Vigreux-Kolonne ergibt nach 
einem kurzen Vorlauf (SOCl,) 2-Methoxymethyl-buttemiiurechlorid ah farbloses, leicht 
bewegliahes 61 mit charakteristischemGeruch, Sdp.@ 61-62', n$O 1,4300. Ausbeute 144,6 g 
(96,0% d. Th.). 

C,HllClO, (lSo,6) Ber. : C123,6 Gef.: C123,8 
(nach kunem Verseifen mit 2 n NaOH) 

2-Methoxymethylbutyraldehyd (VI) 
113,O g (0,76 Mol) 2-Methoxymethyl-butter~iiurechlorid werden innerhalb von 90 Min. 

einer Uaung von 32,3 g (0,76 Mol) Aziridin und 76,O g (0,75 Mol) Triithyl~min in 400 ml 
Ather bei 0' unter Riihren zugetropft. Nach beendeter Zugabe wird noch Std. bei Oo 
weitergeriihrt. DEE ausgefdene Triiithylamin-HCl wird auf einer Nutache abgeaaugt und 
mit 200 ml abs. Ather nechgewaschen. Die vereinigten Atherauszuge werden wieder auf 
Oo gekiihlt und wiihrend 30 Min. mit einer Suspension von 10,6 g LiAIH, (60% UbemchuB) 
in 400 ml Ather vermtat, anachlieBend wird 1,6 Std. bei 0' weitergeriihrt. Danrtch wird 
mit einem geringen UberschuB von 6 n H,SO, zersetzt, die Athemchicht abgetrennt und 
die wiiBrige Phew 3mal mit Ather extmhiert. Die vereinigten Atheraueziige werden mit 
Weeser, 10proz. NaHCO,-Laeung und wieder mit Waaeer neutral gewaschen und uber 
Na,S04 getrocknet. Naah Entfernung des Athere wird fmktioniert. Man erhiilt 61 g 
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(70% d. Th.) 2-Metho~e~ylbutsraldehyd, Sdp., 4 1 4 2 "  (olbad nicht iiber 8 6 O ) ,  
ribo 1,4120. 

CeH,,O, (116,2) Ber.: C 62,03 H 10,41 
cef.: C 61,99 H 1433 

C 61,98 H 10,38 

Dinitrophenylhydrazon Schmp. 132" (Alkohol, Xkm-Meth.). 

cis. und  tr~ns-4-Methoxymethyl-hexen-2-cerbonsiiuthylester (VII) 
87,l g (0,25 Mol) Triphenylphosphincarbdthoxymethylen weden in 400 ml aba. Tetra- 

hydrofuran unter leichtem Erwiirmen gelost. Naoh Erkalten werden 30,Og (0,26Mol) 
2-Methoxymethyl-butyraldehyd in kleinen Anteilen hinzugegeben. Der h t a  bleibt 
24 Std. vemchlossen bei Raumtemperatur stehen und ist dam nochschwach ahliach. Man 
erhitzt bis zur Neutrahktion 2 Std. am RiickfluB mit aufgemtztam CaC1,-Rohr. Das 
THF wird em Rotationsverdampfer bei 30" i. V&. entfernt, der gelbliche Brei auf einer 
Nutache abgeaaugt, noch 3mal mit Petroliither bei geoffnetem Hahn durchgewwhen und 
danach trocken gmugt. Daa Filtrat wird i. Vak. vom Petmliither befreit und macUeDend 
frektioniert. Man erhiilt 41,2 g (88,6% d. Th.) cis und trens-4-Methoxymethyl-hexen-2-car- 
bonsiiureiithyleater, Sdp., 103-106°, nbo 1,4468. 

~ , ~ H , , O ,  (18892) Ber.: C 64,60 H 9,72 
Gef.: C 64,66 H 9,74 

C 64,69 H 9,68 
Der auf der Nutache verbleibende Riichtand besteht ew Triphenylphosphinoxid, 

Schmp. 162-163". 
Arbeitet man in iiblicher Weise unter Verwendung von Natrium-Alkoholat in Athanol, 

80 erhiilt man verschiedentlich eine esterertig riechende Substanz vom Sdp.,, 73--77O, 
nbo 1,4779 mit der Summenformel CeHlaO, (164,2). 

Die Lage der W-Maxime bei 227, 231, 236 nm und die der IR-Banden bei 1605 und 
1630 om-1 deuten auf 2 konjugierte Doppelbindungen hin. 

Wir nehmen daher m, daB ea sich ~ 4 A t h y l - ~ n ~ e n - ( 2 , 4 ) - ~ b o ~ a ~ a t h y l e s ~ r  (XII) 
handelt. Fiir C,H,OI (164,2) Ber.: C 70,lO H 9,16 

Gef.: C 69,76 H 9.25 
C 69,73 H 9,36 

2-Carbiithoxy-3-( l'-methoxymethyl-propyl)-glutars~uredi~thylester(VIII) 
Man l6st 6.76 g (0,26 Mol) Na in 120 ml&hanol, gibt nach dem Erkalten 80,O g (0,M) Mol) 

M d o d d d t h y l e a t e r  hinzu und erhitzt daa Gemisoh unbr RiickfIuBkiihlung eum Sieden. 
Dam werden in Anteilen 48,6 g (0,26 Mol) VII zugegossen. Der zuerst auegefallene gelbe 
Brei lht sich im' Lade von etwe 7 Std. (Olbadtempemtur 96O). Man entfernt eodann den 
Blkohol i. Vak. und UOt den Krihllbrei erkalten. Der Ruckstand wird mit 160 ml Ather 
ubemchichtet und mit eisgewhlter 16proz. H,SO, angeeiiuert. Die wiiBrige Phase wird 
ebgetrennt und nochmds mit Ather ausgeachuttalt, die Atherphaaen werden vereinigt und 
necheinander mit Wclseer, NaHC08-Lasung und wiederum mit Wasaer gewaachen und 
iiber Na,SO, getrocknet. Nach dem Vezjegen dea Athem wird fraktioniert. 
Man erhiilt 69,2 g (80% d. Th.) 2-Carbiithoxy-3-(l'-methoxymethylpropy1)-glutar- 

sll;uredi&thyleater. Sap. o,04 126-127", n&o 1,4498. 
C,,H,,O, (34694) Ber.: C 58,71 H 8,49 

h f . :  C 69,Ol H 8,42 
C 69,20 H 8,48 
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D,L-3-(  1'-Methoxymethyl-propy1)-glutarsiiureanhydrid (IX) 
86,6 g (0,26 Mol) VIII werden zu einer h u n g  von 33 g NaOH in 150 ml Wasser und 

300 1111 Athano1 gegeben. Daa aemiech wird 4 SM. am RuckfluB erhitzt, anschlieBend der 
Alkohol i. Vak. abdatilliert. Der wiiBrige Ruckstand wird mit eisgekiihlter 6Oproz. H,SO, 
angeaiiuert und mit Ather uber Nacht perforiert. Die aus der iitherischen Lasung gewonnene 
Tricerboneliure wird in 60 g Chinolin 3 SM. bei 126" (bis zur Beendigung der COp-Ent- 
wicklung) decarboxyliert, nach dem Abkiihlen mit eisgekiihlter H,SO, angeailuert und 
24 Std. mit Ather perforiert. Die &,herlosung wird uber Na,SO, ,getrocknet, s o b  der 
Ather i. Vak. entfernt. Das zuriickbleibende unreine X wird anschlieBend mit 300 g Essig- 
siiureenhydrid 1 SM. am Riickflul3 gekocht, dam werden iiberschiissiges Essigsiiure- 
anhydrid und entstandene Essigsiiure abdeatilliert. Durch fraktionierte Destillation des 
Eindampfriickstanh erhiilt man 47.2 g (94,3% d. Th.) IX. Sdp.,,,, 132", .Lo 1,4723. 

C1oH1604 (20092) Ber.: C 60,00 H 8,04 
Gef.: C 60,12 H 8,26 

C 60,28 H 8,29 

D,L-3-(  1'-Methoxymethyl-propy1)-glutarsiiure (X) 
60 g (0,26 Mol) IX werden mit NqHCO,-Lijsung 1 SM. erhitzt, nach dem Erkalten 

einmal mit Ather ausgeachuttelt, mit 16proz. H,SO, angeaiiuert und 6mal mit Ather am- 
gezogen. Nach dem "rocknen der vereinigten ~therausztige wird der Ather i. Vak. abdestil- 
liert. Man erhiilt 62,9 g (96,9% d. Th.) X als gelblicheg 01, das beim Reiben oder Animpfen 
kcistallisiert. Schmp. 78-77". (Aus hher-Petroliither 2 : 1). 

C1,,H1806 (218,2) Ber.: C 66,04 H 8,30 
&f.: C 66,42 H 8,21 

C 66,30 H 8,Ob 

Bquivalentgewicht: Ber.: 109,l 
Qditativer Nachweis der Methoxygmppe naoh Zeiael poaitiv. 

Monoanilid: Aus einer benzolischen Lijsung dea Anhydrids auf Zusatz von Anilin. 

Gef.: 109,3 (acidimetrisch) 

Naoh Verdampfen des Benzols und Rekristallisation aus Wasser Sohmp. 98-100". 
C16H,,N04 (293,4) Ber.: C G,51 H 7,91 N 4,78 

Cef.: C 66,60 H 7,78 N 6,03 
C 66,74 H 7;96 N 6,04 

Dimethylester 
6,8 g X werden mit 17 ml Methylenchlorid, 2,5 g Methanol und 0,6 g H,S04 8 )  7 Std. 

am Riickflul3 erhitzt. Es bilden sich 2 Schichten, die getrennt werden. Die untere Schicht 
wird mit NaHCO,-Lhung gewaachen und uber Na,SO, getrooknet. Methylenchlorid und 
Methanol werden i. Vak. entfernt. Fraktionierte Deatillation ergibt den Dimethyleater 
von X als farblosea 01, Sdp.,,-,, 166-168°, nbo 1,4464. 

CiaHa!@5 (24633) Ber.: C 68,M) H 9,Ol 
Gef.: C 68,96 H 8,84 

C 68,86 H 8,77 

4 - Carbo x y me t h yl - 6 - ii t h y 1 - p yr  a n on - ( 2 )a) (XI) 
1 g X loat man in 10 g 48proz. HBr und erhitzt die Lasung 10 SM. am RiickfluB. 

D~LM wird die Bromwaaserstoffiaure i. Vak. abdestilliert, der Ruckstand in wenig Wasser 

8 )  Methode nach R. 0. Clinton nnd 9. C. h h u u k i ,  J. Amer. chem. SOC. 70, 3136 (1948). 

drchiv 297. Band, Heft 4 16 
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eufgenommen und 6mel mit Ather amgeechiittelt. Die Atherextrakte werden uber Na,S04 
getrocknet, amchlieBend wird der Ather verjegt. Zuriiok bleibt ein Kristdbrei in nahezu 
quantitativer Ausbeute, der e m  Atherlpetrolhther umkrietellisiert weiBe F’rismen mit dem 
Sohmp. 104,6;-106° ergibt. 

c&o4 (180~2) Ber.: C 68,06 H 7,67 
&f.: C 68,24 H 7,44 

Hydroxam&ureteat a d  Lactone : poeitiv ; Zeiselprobe auf Methoxylgruppen: negetiv. 
Aquivdentgewicht nach alkalischer Vereeifung: Ber. : 186,2 bzw. 93,l 

Get:  186,6 bzw. 9 2 8  

Anachrftt: Prof. Dr. F. Zymalkowakl, 53 Bonn, Kreucbergweg 26. 

2335. H. Fiedler 

Derivate des 2-Hydroxy-3-methoxy-benzaldehyds 
Aus dem Chem. Laboratorium der U n i v e r s i t i r t s - H i k  Rostock 

(Eingegangen am 2Z..November 1963) 

Die antimikrobielle Wirksamkeit verschiedener Hydroxy-benzaldehyde wurde 
bereits hiinfig untersuchtl) a) 3). Dabei wurde die Oberlegenheit der Benzaldehyde 
mit einer ortho-standigen Hydroxylgruppe gegeniiber den m- bzw. p-Hydroxy- 
benzaldehyden mit der Fiihigkeit Chelatkomplexe zu bilden in Zusammenhang ge- 
brachta). E. F. Schdh3)  sah bei Epidermophytien ausgezeichnete Erfolge mit 0- 

Vanillin (2-Hydroxy-3-methoxy-benzaldehyd, I). 
Dagegen war die 0-Stellung der Hydroxylgmppe Eiir eine gute Wirksamkeit 

nicht erforderlich, wenn die Aldehyde ds Thioeemicarbazone oder Isonicotinoyl- 
hydrazone gepriift wurden. Gegen Cryptococcus neoformans waren Vanillin- 
(Vanithiozone@) und 5-Brom-vanillin-thioeemicarbazon (Bromothiozone@) gut 
wirksam4). Die Isonicotinoylhydrazone dea Salicylaldehyds (Nupasol@) und 0- 

Vanillins (INH-o-van@) mit einer o-Hydroxylgruppe auf der einen Seite und 
des Vanillins (PhtivazidB, Vanizida) und dea Bourbonale mit einer p-Hydroxyl- 
gruppe auf der anderen Seite unterschieden sich nicht wesentlich in ihrer Wirk- 
samkeit5) e, ?). 

1) L. C. F e h  und J .  H. Brewer, Science (New York) 105,409 (1947). 
0 )  K. ClClClClClClClClClCl, R.  A.  Cowen, Q. W .  G a y  und 1. a. O a k ,  J. chem. SOC. (London) 1963,168,245. 
8 )  2. h u t -  u. Ueachlechtakrenkh. 12,302 (1962). 
9 0. W. Johnaon, J .  1. J o h w  und R. P.  Perry, Antibiotics and Chemotherapy 2, 636 (1962); 
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