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tion 1Bt man abkiihlen, filtriert, versetzt das Filtrat mit 1.5 g Soda und 1iBt iiber Nacht
stehen. Die Losung wird i. Vak. von Methanol befreit und destilliert. Bei 83--85°/20 Torr
gehen 135 g V (509, d.Th.) iiber; n}y 1.4165. Aus dem Vorlauf kénnen wenige Gramm II
isoliert werden.

Das Bisacetal V kann auch durch Eintropfen von iiberschiiss. Methanol in ein auf
70° erwirmtes Gemisch aus 114 g Butinalacetal und 1 g Quecksilbersulfat erhalten
werden. ’

Verseifung des Bisacetals V zum Dimethylacetal II1: 88 g V werden mit 9 g
Wasser versetzt und unter Riihren 20—30 Min. auf 50—60° erwirmt. Die homogen gewor-
dene Losung wird i.Vak. destilliert und liefert bei 62—64°/15 Torr 60 g III (819, d.Th.).

1-Methoxy-buten-(1)-on-(3) VIL aus III (H. Weber): In einem senkrecht
stehenden, elektrisch geheizten Reaktionsrohr werden bei gewohnl. Druck und 300°
stiindlich 132 g IIT iiber 250 g eines Katalysators geleitet, der aus 20 Gew.-%, Barium-
oxyd und 80 Gew.-%, Siliciumdioxyd besteht. Je Stunde erhilt man aus 129 g Kon-
densat durch fraktionierte Destillation neben 30 g Methanol 93 g VII, was einer Aus-
beute von 939, d.Th. entspricht. Methoxybutenon siedet unzersetzt unter Normaldruck
bei 172°, n3j 1.4699, d}} 0.9973.

C,H O, (100.1) Ber. C59.98 H8.06 Gef. C59.83 H8.11

Verwendet man an Stelle des reinen Dimethylacetals ITI eine Mischung mit der glei-
chen Menge Methanol, so erhilt man unter sonst gleichen Reaktionsbedingungen eine
betrichtliche Verlingerung der Lebensdauer des Kontaktes, bei gleich guten Ausbeuten
an VII, weil durch dic Verdiinnung des Ausgangsmaterials storende Nebenreaktionen
zuriickgedringt werden.

3-Methoxy-crotonaldehyd-dimethylacetal (II, R=CH,) (D. Tietjen): In
einem Reaktionsrohr wie bei der Darstellung von 1-Methoxy-butenon (VII) werden bei
20 Torr und 2500 stiindlich 40 ccm Acetessigaldehyd-1.3-bis-dimethylacetal (V)
iiber 200 ccm eines Katalysators geleitet, der aus 20 Gew.-%, Bariumoxyd und 80 Gew.-%,
Siliciumdioxyd besteht. Aus 200 g V erhdlt man 192 g Kondensat, die bei der fraktio-
nierten Destillation neben 30 g Methanol 133 g II (R=CH,) ergeben, d.h. 819, d.Th.;
Sdp.,, 66.4°, njj 1.4295.

C,H,,0, (146.2) Ber. C57.51 H9.65 032.84 Gef. C57.37 H9.53 O 33.26

Methoxybutenon (VII) aus Methoxybutenin (VI) (R. Kraft): Zu einem auf 40°
erwirmten Gemisch aus 82 g Methoxybutenin und 0.5 g Quecksilber-(II)-sulfat wer-
den 18 g Wasser unter Riihren so langsam zugegeben, daB die Innentemperatur nicht
iiber 45—50° steigt. Nach Beendigung der Zugabe wird das dunkel gewordene Reaktions-
produkt kurze Zeit nachgeriihrt und nach dem Erkalten filtriert. Die fraktionierte De-
stillation des Filtrates liefert 60—70 g Methoxybutenon (Sdp.,, 54—-56°), die Aus-
beute betrigt 60—709, d. Theorie.

132. Walter Franke und Richard Kraft: Uber RingschluBsynthesen
mit Acetessigaldehyd-bis-acetal

[Aus dem Wissenschaftlichen Laboratorium der Chemischen Werke Hiils G.m.b.H.]
(Eingegangen am 27. Februar 1953)

Aus Acetessigaldehyd - bis - dimethylacetal - (1.3) und stickstoff-
haltigen Reaktionsteilnehmern werden heterocyclische Verbindungen
in zumeist guten Ausbeuten erhalten.

Wir haben in der voranstehenden Arbeit berichtet, wie Acetale des Acet-
essigaldehyds vom Diacetylen aus zuginglich sind!). Dabei beschrieben wir
auch eine Darstellungsmethode fiir das Acetessigaldehyd-bis-dimethylacetal-

" 1) Chem. Ber. 86, 793 [1953].
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(1.3) CH,-C(OCH,),-CH,-CH(OCH,), (I}, das von J. W. Copenhaver auf
einem anderen Wege gewonnen worden ist2). Eine weitere Gewinnungs-
methode fiir das Bisacetal I fanden japanische Autoren in der Umsetzung
von Acetessigaldehyd-dimethylacetal-(1) mit Orthoameisensédureesters).

In Patentschriften hat Copenhaver einige Umsetzungen des Bisacetals
beschrieben?). Bei der Reaktion mit Amidinen gelangte er mit geringen
Ausbeuten zu Pyrimidinen, wihrend er bei der Umsetzung mit Hydrazin-
Derivaten mit guten Ausbeuten zu Abkémmlingen des Pyrazols kam.

Wir untersuchten die Arbeitsbedingungen und Ausbeuten bei der Synthese
von heterocyclischen Stoffen unter Verwendung des Bisacetals I; sie unter-
scheiden sich mehrfach von den Umsetzungen mit Acetessigaldehyd-dimethyl-
acetal-(1), iiber die spiter berichtet werden wird.

Semicarbazid-hydrochlorid bildet, wenn man es in wiBriger Losung mit
dem Bisacetal I vereinigt, innerhalb kurzer Zeit 5-Methyl-pyrazol-carbonsdure-
(1)-amid, das sich in der Wirme in 3-Methyl-pyrazol-carbonsiureamid um-
lagert3).

Gibt man Hydroxylamin-hydrochlorid in wiBriger Losung zum Bisacetal I,
dann entsteht ein Gemisch aus 3- und 5-Methyl-isoxazol. Die Menge der
Bestandteile kann durch Behandlung des Gemisches mit Natriumalkoholat
bestimmt werden, wobei das 5-Methyl-isoxazol zum Cyanacetonnatrium auf-
gespalten wird®). Mit Hydrazinsulfat 1aBt sich das Bisacetal I leicht zum
3-Methyl-pyrazol umsetzen, in Ubereinstimmung mit den Befunden von J. W.
Copenhaver?), die uns erst nach AbschluB unserer Untersuchungen bekannt
wurden. ‘

Mit Aminocrotonsiure-ester bildet das Bisacetal I beim Erwidrmen in Gegen-
wart von Eisessig mit mdBiger Ausbeute den Lutidincarbonsdure-dthylester?).

Cyanacetamid reagiert mit dem Bisacetal I in wabBriger Losung und in
Gegenwart katalytischer Mengen Piperidin beim Erhitzen unter Bildung von
8-Methyl-3-cyan-pyridon-(2).

Diese Verbindung ist von A. Dornow aus Athoxycrotonaldehyd-acetal mit Cyan-
acetamid in Gegenwart dquimolarer Mengen Piperidin erstmalig erhalten worden®). Er
gewann dabei zuerst mit 35°, Ausbeute ein nicht niher beschriebenes Addukt aus
Cyanmethylpyridon und Piperidin, das bei der Behandlung mit Natronlauge unter Ab-
spaltung von Piperidin das Cyanmethylpyridon lieferte. Amerikanische Autoren®) er-
hielten aus dem Natriumsalz des Acetessigaldehyds und Cyanacetamid unter Verwen-
dung katalytischer Mengen Piperidinacetat mit 689, Ausbeute das Cyanmethylpyridon.
Wir erreichten mit dem Piperidinacetat-Katalysator eine Ausbeute von etwa 809, Cyan-
methylpyridon. Zur genaueren Kennzeichnung wurde die Verbindung zur 6-Methyl-
pyridon-(2)-carbonsaure-(3) verseift und letztere zum 6-Methyl-pyridon-(2) decarboxyliert.

?) Amer. Pat. 2527533 (C.A. 1951, 1622 i); Dtsch. Bund.-Pat. 821201.

3) Jap. Pat. 1526 (50) (C.A. 1953, 1730 c).

4) Dtsch. Bund.-Pat. 822086 sowie Amer. Pat. 2515160 (C.A. 1950, 8960 g).

5) K. v. Auwers u. W. Daniel, J. prakt. Chem. {2] 110, 244 [1925].

%) L. Claisen, Ber. dtsch. chem. Ges. 25, 1787 [1892].

) P. Rabe, Ber. dtsch. chem. Ges. 43, 2170 {1912].

8) A. Dornow, Ber. dtsch. chem. Ges. 73, 154 [1940].

?) L. A. Perez-Medina, R. P. Mariella u. S. M. McElvain, J. Amer. chem. Soc.
69, 2574 [1947].
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Versetzt man eine alkoholische Losung von Harnstoff und Bisacetal I mit
konz. Selzséure, so reagiert der Harnstoff in der Isoform unter Bildung des
Hydrochlorids des 2-Oxy-4-methyl-pyrimidins. In entsprechender Weise ge-
langt man durch Verwendung von Thioharnstoff zum Hydrochlorid des 2-Mer-
capto-4-methyl-pyrimidins. J. W. Copenhaver hat in seiner ocbengenannten
Patentschrift4) Harnstoff und Thioharustoff als mogliche Reaktionspartner
genannt, ohné aber in einem Beispiel die Darstellung und d1e Eigenschaften
der Verbindungen zu beschroiben.

Die hier genannten Umsetzungen stellen nur einen Ausschnitt aus den
Moglichkeiten fiir die Synthese von Heterocyclen dar.

Beschreibung der Versuehe

Methylpyrazolcarbonsdureamid: Eine Losung von 11.1g Semicarbazid-
hydrochlorid wird mit 17.8 g Bisacetal I vereinigt. Das Gemisch wird beim Um-
schiitteln unter Gelbfirbung homogen und scheidet nach kurzem Stehen einen krist.
Niederschlag ab. Eine mit Wasser gut ausgewaschene Probe des Rohprodukts schmilzt
bei 115° aus Chloroform + Petrolither umkristallisiert bei 116° (3-Methyl-pyrazol-
carbonsdureamid); erhitzt man die erstarrte Schmelze erneut, so findet man den
Schmp. 126° (Umlagerung zum 5-Methyl-pyrazol-carbonsiure-(1)-amid). Diese
Umlagerung tritt auch beim Umbkristallisieren aus Wasser oder beim Kochen in Benzol
ein; Schmp. 128°, Augb. 10 g (809, d.Th.).

Methylisoxazol: Eine Losung von 17.2 g Hydroxylamin-hydrochlorid wird
unter Rithren bei 50° in 44.5g Bisacetall eingetropft; danach wird das Gemisch
2 Stdn. auf 60—70° gehalten. Das Gemisch wird alkalisch gemacht, abgekiih!t und mit
Ather extrahiert. Der Atherextrakt bleibt mit Calciumehlorid iiber Nacht stehen; nach
dem Abdampfen des Lisungsmittels hinterbleibt ein O, das bei 118—1220/758 Torr iiber-
geht. Ausb. 13 g (64% d.Th.).

3-(bzw.5-)Methyl-pyrazol: Zu einer Suspension von 130 g Hydrazinsulfat in
160 ccm Wasser werden bei 50° langsam unter Riihren 178 g Bisacetal I getropft. Nach
Beendigung des Zutropfens wird etwa 2 Stdn. auf 60° erwirmt. Dann wird der groBte
Teil des entstandenen Methanols abdestilliert und das Gemisch mit Natronlauge alka-
lisch gemacht. Man extrahiert mit Ather, der nach dem Verdunsten ein Ol hinterli8t,
das bei 104-108°/18 Torr siedet; Ausb. 56 g (689, d.Th.).

2.6-Dimethyl-pyridin-carbonsiure-(3)-dthylester (Lutidincarbonsiureester):
65g Aminocrotonsiureester werden im Riihrkolben mit 89 g Bisacetal I ver-
mischt und nach dem Erwédrmen auf 50—60° mit 85.ccm Eisessig versetzt. Nach 3stdg.
Erhitzen unter Riickfluff 1aB8t man abkiihlen, fiigt 20 ccm verd. Schwefelsiure hinzu und
athert aus. Dann wird die saure Losung alkalisch gemacht und mit Ather extrahiert.
Der Ather liefert nach dem Verdampfen ein Ol, das bei 120—122°/16 Torr iibergeht. Das
Pikrat schmilzt bei 138°; Ausb. 359, d.Theorie.

6-Methyl-3-cyan-pyridon-(2): 6 ccm Eisessig in 15 ccem Wasser werden mit so
viel Piperidin versetzt, daB die Losung deutlich alkalisch reagiert. Dieses Gemisch wird
zu einer Losung von 89 g Bisacetall und 42 g Cyanacetamid in 200 ceom Wasser
gegeben. Die Gesamtlosung wird 1—2 Stdn. unter RiickfluBkiihlung erhitzt; nach dem
Abkiihlen wird das ausgefallene Methylcyanpyridon abgesaugt und aus Wasser,
Athanol oder Methanol umkristallisiert. Feine, weille Kristallnidelchen, die bei 295°
(Zers.) schmelzen; Aush.33g (799, d.Th.).

6-Methyl-pyridon-(2)-carbonsiure-(3): 50g Methylcyanpyridon werden
mit 500 ccm konz. Salzsdure 8 Stdn. unter RiickfluB gekocht; nach dem Erkalten wird
auf Eis gegossen; die ausgefallenen weiBen Kristalle werden abgesaugt und aus Wasser
umkristallisiert. Schmp. 232°; Ausb. 909, d. Theorie.
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6-Methyl-pyridon-(2): 10g Methylpyridoncarbonsidure werden 20 Min. auf
320° erhitzt; dabei sublimiert in rein weilen Nadeln das 6-Methyl-pyridon-(2)
vom Schmp. 158°,

2-0Oxy-4-methyl-pyrimidin-hydrochlorid: 30g Harnstoff werden in etwa
350 ccm Athanol gelost. Die Losung wird mit 89 g Bisacetall und danach langsam
mit 100 ccm konz, Salzsiure versetzt. Nach kurzer Zeit fallen aus der Losung gelbe bis
gelbrote Kristalle aus, die nach 24 Stdn. abgesaugt und mit Alkohol gewaschen werden;
Ausb. 63 g (869, d.Th.). Die Substanz farbt sich oberhalb 200° dunkel, ohne zu schmelzen.

C;H,ON,-HCl (146.6) Ber. C124.18 Gef. Cl23.80

Zur Darstellung des freien Pyrimidins wird eine wilir. Losung des Hydrochlorids
mit Kalilauge genau neutralisiert und i.Vak. zur Trockne eingedampft. Der Riickstand
wird mit Benzol ausgekocht; beim FErkalten liefert die Benzol-Losung Kristalle vom
Schmp. 1509, . .

C;HON, (110.1) Ber. N 25.45 Gef. N 25.42
2-Mercapto-4-methyl-pyrimidin: Zur Losung von 38 g Thioharnstoff und
89 g Bisacetall in 400 ccm Athanol werden 90 ccm konz. Salzsiure gegeben. Nach
kurzer Zeit scheiden sich die gelben Kristallnadeln des Mercaptomethylpyrimidin-
hydrochlorids aus. Nach einigen Stunden werden sie abgesaugt und mit Athanol
gewaschen. Die Ausbeute ist nahezu quantitativ. Das Hydrochlorid beginnt sich bei
230° unter Dunkelfarbung zu zersetzen.

Das freie Pyrimidin wird durch Einengen einer mit Natronlauge genau neutrali-
sierten waBr. Losung des Hydrochlorids und Auskochen des Riickstandes mit Benzol
erhalten. Aus der Benzol-Losung kristallisieren, besonders nach Zugabe von Petrolather,
gelbe Niidelchen aus, die sich bei 200° zu zersetzen beginnen.

C:HN,S (126.2) Ber. N 22.20 §25.40 Gef. N 22,49 S 2541

133. Karel Wiesner, William Irving Taylor, Sanford Kermit

Figdor, Merrill Frederick Bartlett, John Richard Armstrong

und John Amsley Edwards: Garrya-Alkaloide, II. Mitteil. Weitere
Versuche iiber den Abbau von Garryin und Veatchin

[Chemisches Laboratorium der Universitit von New Brunswick, Fredericton, (‘anada |
(Eingegangen am 21. Mérz 1953)

Es wird ein eindeutiger Beweis fiir die Anwesenheit einer Athanol-
amin-Gruppierung in den Garrya-Alkaloiden erbracht, die eine ein-
deutige Formulierung der Oxydationsprodukte des Veatchins und der
Oxoveatchine A und B ermoglicht. Weiterhin werden Umsetzungen der
Garrya-Alkaloide mit Grignard-Verbindungen beschrieben. Die mit
Athylmagnesiumbromid erhaltenen Reaktionsprodukte liefern bei der
Dehydrierung mit Selen 1-Methyl-7-athyl-phenanthren und eine Base
C3HgN. wahrscheinlich ein 9-substituiertes Phenanthridin, Aus Di-
hydroveatchin wird mit Osmiumtetroxyd nach alkalischer Aufarbei-
tung Garryin erbalten. Die bei der Permanganat-Oxydation von
Garryin entstehenden Sauren liefern bei der Selendehydrierung
Pimanthren (= 1.7-Dimethyl-phenanthren) und ein substituiertes
Phenanthridin C,;H,sN. Das friiher bei der Dehydricrung von
Veatchin erhaltene Phenanthridin C,(H, N 148t sich mit Permanganat
zu Benzol-tetracarbonsiure-(1.2.3.4) abbauen. Die Struktur der
Garrya-Alkaloide wird diskutiert.

In unserer ersten Mitteilung!) iiber Garryin und Veatchin haben wir ge-
zeigt, dafl diese beiden stark basischen Verbindungen der Summenformel

1) K. Wiesner, S. K. Figdor, M. F. Bartlett u. D. H. Henderson, Canad. J.
Chem. 30, 608 [1952].



