Nr. 9/1954] Heyns, Vogelsang 1377

3.85g (82.3% d.Th.). Nach zweimaliger Kristallisation aus acetonfreiem Methanol
wurde N,N’-[1.2-Diathoxy-dathylen]-bis-pyridiniumperbromid in tieforange-
roten Nadeln vom Schmp. 160° erhalten.
C,6H,,0,N;Brg (753.8) Ber. N3.72 Br63.6 Gef. N3.74 Br63.8

2. Eine wasserige Losung von N,N’-[1.2-Didthoxy-dthylen]-bis-pyridinium-
jodid wurde solange mit Bromwasser versetzt bis kein violetter Niederschlag mehr aus-
fiel. Nach weiterer Bromzugabe zu dem Filtrat wurde ein orangefarbiger Niederschlag
erhalten, der abgetrennt und mit Kohlenstofftetrachlorid jodfrei gewaschen wurde. N,N’-
[1.2-Didthoxy-dthylen]-bis-pyridiniumperbromid schmolz nach Kristallisation
aus Methanol bei 160°. Der Misch-Schmelzpunkt mit dem nach 1. dargestellten Produkt
war ohne Erniedrigung.

Umsetzungen mit dem Perbromid

a) Mit Aceton: N,N’-[1.2-Diathoxy-dthylen]-bis-pyridiniumperbromid lost
sich in Aceton mit orangeroter Farbe; die Losung entfirbt sich plétzlich nach kurzem
Stehenlassen. Gleichzeitig fillt unter Bromwasserstoffentwicklung ein weiler Nieder-
schlag aus, und es tritt der zu Trénen reizende Geruch von Bromaceton auf. Der weille
Niederschlag schmilzt nach Aufnehmen in Alkohol und Wiederausféllen mit Ather bei
193° und gibt, gemischt mit dem aus 1.2-Diéthoxy-dthen, Brom und Pyridin erhaltenen
N,N’-[1.2-Diathoxy-athylen]-bis-pyridiniumbromid, keine Schmelzpunktser-
niedrigung.

b) Mit Acetal: 21 g des Perbromids wurden mit 22 ccm Acetaldehyd-diathyl-
acetal auf dem Wasserbad erwdrmt. Unter Bromwasserstoff-Entwicklung trat Entfar-
bung ein. AnschlieBend wurden 50 ccm Ather hinzugegeben, vom weiBen Riickstand
abfiltriert, die Atherlosung mit wisseriger Kaliumearbonat-Losung gewaschen und iiber
Kaliumcarbonat getrocknet. Nach Verdampfen des Athers wurden durch fraktionierte
Destillation 4.5g (61.89%,) Bromacetaldehyd-didthylacetal vom Sdp., 79°, =f
1.4400 erhalten (Lit.%): Sdp.,, 66—67°, n]S 1.4414).

8) M. Robart, Ann. Chimie [11]1, 506 [1934].

220. Kurt Heyns und Gerhard Vogelsang: Uber y-Pyrone und -
Pyridone, II. Mitteil.*): Darstellung und Eigenschatten einiger substitu-
ierter y-Pyridone

[Aus dem Chemischen Institut der Universitdt Hamburg]
(Eingegangen am 25. Marz 1954)

v-Pyrone, insbesondere Derivate der Kojisiure und der Komen-
siure, wurden mit Ammoniak, Methylamin, bifunktionellen Aminen
und Aminosiduren zu den entsprechenden y-Pyridonen umgesetzt.

Bei der Einwirkung von Thionylchlorid auf N-Methyl-pyridon-
(4)-carbonsiure- (2) treten zwei Cl-Atome als Ringsubstituenten ein —
wahrscheinlich in 4.8-Stellung.

I. Umsetzungen von y-Pyronen mit Ammoniak und Aminen

Bei der Einwirkung von konz. Ammoniak-Lisung auf y-Pyrone entstehen
die entsprechenden y-Pyridonel.2). Aus Derivaten der Kojisdure, dem 5-
Methoxy-2-oxymethyl-pyron-(4) (I) und dem 5-Methoxy-2-methoxymethyl-

*) 1. Mitteil.: K. Heyns u. G. Vogelsang, Chem. Ber. 87, 13 [1954].
1) L. Haitinger u. A. Lieben, Mh. Chem. 6, 279 [1885].
2y H. Ost. J. orakt. Chem. [21 2§. 62 [18841.
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pyron-(4) (I1I) konnten J. W. Armit und T. J. Nolan?®) die zugehtrigen -
Pyridone darstellen, nicht jedoch aus Kojisiure (5-Oxy-2-oxymethyl-pyron-(4)},
V). Bei Versuchen, von der Kojiséiure zur Komenaminsiure (VII) zu gelangen,
war es uns zunichst gelungen, aus Kojisdure (V) und Ammoniak das 5-Oxy-2-
oxymethyl-pyridon-(4) (VI) in etwa 30-proz. Ausbeute zu erhalten?).

Allerdings lieB sich die Verbindung nur durch &fteres Ausziehen mit siedendem Me-
thanol von den reichlich gebildeten Nebenprodukten abtrennen. Als wertvoller Erken-
nungereaktion bedienten wir uns hierbei der Eisenchlorid-Reaktion, wie auch bei sllen
noch zu beschreibenden Umsetzungen zu Pyridonen. 5-Oxy-pyrone-(4) liefern dabei
schon in groBer Verdiinnung eine tiefrote Firbung, 5-Oxy-pyridone-(4) dagegen eine tief
violette. Wird die 5-Oxygruppe verathert oder acyliert, so bleibt bei den Pyronen-(4) die
Farbung aus, wibrend Pyridone-(4) dann eine orange Fiarbung hervorrufen. Aus der fol-
genden Ubersicht ist erkenntlich, daB die Art der Substituenten in 1- und in 2-Stellung
auf die Art der Farbung bzw. die Farbnuancierung ohne EinfluB ist.

Farbreaktion mit Eisen(III)-chlorid

Verb. | Pyron-(4) Fir- Verb Pyridon-(4) Fir-

erb. : 5 | 9 bung erbo. 5— 9. | I— bung

v OH | CH,OH | rot Vl; OH | CH,OH H violett

Komensiurey OH CO,H rot VII| OH | COOH H violett

Mekonsaure; OH CO.H rot — OH — H violett
u.6-CO,H

— OH — CH, violett

I OCH,| CH,OH| — II | OCH,| CH,OH H orange

{ XI | OCH,| CH,0H CH, orange

111 OCH, | CH,OCH, — IV | OCH, | CH,OCH, H orange

VIII | OCH, | CH,OCH, CH, orange

IX 'OCH; i CO.H — X | OCH; | COOH H orange

XII |OCH,| COOH CH, orange

Allomaltol | OH CH, rot — OH CH, H violett

XIX OCH;| CH, — — |OCH,| CH, CH, orange

XXI |OCH,| CH, CH,CH,0H | orange

XX |OCH,| CH,OH | CH,CH,OH | orange

XXII{ OH | CHOH | CH,CH,0H | violett

XXIIT ' OCH;| CH,0H | C,H,N(C,H;),; orange

XXIV  OCHy | COOH | C,H,N(C,H;), | orange

XXV |OCH,| CH,OH | CH,COOH | orange

; i XXVI | OCH;| COOH CH,COOH | orange

XXVII|OCH,| CH, CH,COOH | orange

Die Oxydation von 5-Oxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (VI) mit Salpetersiure
fihrte wie bei dem 5-Oxy-2-oxymethyl-pyron-(4) bis zur Oxalsaure. Dem-
gegeniiber verlauft jedoch die Oxydation der 2-Oxymethyl-Gruppe zur Carboxy-
gruppe unter den gleichen Bedingungen glatt, sobald man die entsprechenden
5-Methylither verwendet. Die 5-Oxy-pyrone-(4) und die 5-Oxy-pyridone-(4)
sind also, wie zu erwarten, wesentlich unbestindiger als ihre Ather.

3) J. chem. Soc. [London] 1981, 3023.
4) G. Vogelsang, Diplomarb. Hamburg, 1951.
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Ubersicht iiber die dargestellten y-Pyrone und y-Pyridone
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I. —CH, —CH,0H II: -CH, —-CH,0H -H
HI: -CH, —-CH,OCH, IV: —CH, -CH,0CH, -H
V: -H -CH,0H VI: -H -CH,0H -H
VII: -H —CO,H -H
VIII: —CH, -CH,0CH, -CH,
IX: —CH, —COH X: —CH, -COH -H
XI: —-CH, -CH,OH —CH,
X1I: —-CH, —CO,H —CH,
XVIII: —CH, —-CH)I
XIX: -CH, -CH, XX: -CH, —CH,0H -CH,-CH,0H
XXI: —CH, —CH, —CH,-CH,0H
XXII: -H -CH,0H —CH,-CH,0H
XXIII: —CH, -CH,0H -CH,-CH,-N(GH,),
XXIV: —CH, —-COH ~CH,-CH,-N(C,H,),
XXV: —CH, —-CH,0H -CH,-CO,H
XXVI: —CH, -CO,H _CH,-CO,H
XXVII: —CH, —CH, _CH,-CO,H

Die Umsetzung von y-Pyronen mit priméren Aminen erfolgt bereits unter
milderen Bedingungen als die mit Ammoniak in nahezu quantitativer Aus-
beute. Sowohl mit Ammoniak als auch mit Athanolamin erhalt man aus dem
Methylither der Kojisiure (I) bessere Pyridon-Ausbeuten als aus der Koji-
sidure (V) selbst. Bei der Umsetzung von Kojisdure-dimethylather (III) mit
Methylamin nach Armit und Nolan?3) entsteht das gleiche N-Methyl-pyridon
VIII wie durch vollstindige Methylierung des 5-Oxy-2-oxymethyl-pyridons-(4)
(VI) mittels Dimethylsulfats.

Aus den Kojisiure- bzw, Komensiure-monomethylathern (I bzw. IX) und
Methylamin stellten wir die N-Methyl-pyridone-(4) XTI bzw. XII dar. Wir
haben weiterhin die gleiche Carbonsédure XII durch Oxydation von XI mit
Salpetersiure erhalten. Diese Umsetzung verlief glatt, jedoch gestaltete sich
die Aufarbeitung wesentlich schwieriger als im Falle der in der I. Mitteil. be-
schriebenen, am Stickstoff nicht substituierten Verbindung, verursacht in er-
ster Linie durch die wesentlich hohere Losliehkeit N-methylierter Pyridone®)
in Wasser und ihre Unléslichkeit in organischen Losungsmitteln.

N-Substituierte Pyridon-(4)-carbonséuren-(2) aus Mekonséure bzw. Komensédure wur-

den von R. J.C.Kleipool und J. P. Wibaut®) beschrieben. Nach Untersuchungen von
H.Ost?) und T. Reibstein?) geht die Bildung von Komenaminséure (VII) aus Komen-

§) H. Maier-Bode u. J. Altpeter, ,,Das Pyridin und seine Derivate in Wissenschaft
und Technik*, S. 147, Halle 1934. 8) Recueil Trav. chim. Pays-Bas 69, 1041 [1950].
7) J. orakt. Chem. 2] 24. 284 18811,
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sdure (5-Oxypyron-(4)-carbonsaure-(2)) sehr glatt vor sich, im Gegensatz zu der weiter
oben beschriebenen Umsetzung des 5-Oxy-2-oxymethyl-pyrons-(4) (V).

Substituierte y-Pyridone aus y-Pyronen und Aminen, die auBerdem eine weitere funk-
tionelle Gruppe enthalten, hatten wir unter Verwendung von Athanolamin dargestelltt).
Nach AbschluB der Versuche gelangte uns eine Arbeit von K. N. Campbell und Mit-
arbb.”) zur Kenntnis, die sich u. a. gleichfalls mit Umsetzungsprodukten von Kojisdure-
Derivaten mit Athanolamin befaBt. Beschrieben werden darin N-[8-Oxy-&thyl]-5-meth-
oxy-2-methyl-pyridon-(4) (XXI) und N-[B-Oxy-dthyl]-5-methoxy-2-oxymethyl-pvridon-
(4) (XX), die wir unabhingig davon mit iibereinstimnenden Eigenschaften erhalten
hatten.

Bei der Umsetzung von Kojisiure (V) mit Athanolamin erhielten wir wei-
terhin das NV-{8-Oxy-dthyl]-5-oxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (XXII). Es zeigte
sich hier in entsprechender Weise die bereits oben erwiahnte geringere Reak-
tionsfahigkeit der Kojisaure gegeniiber Ammoniak im Gegensatz zu der ihres
Methylithers. Mit N,V-Didthyl-dthylendiamin erhielten wir aus den Methyl-
dthern von Kojisdure (I) und Komensiure (1X) die substituierten Pyridone
N-[B-Didthylamino-dthyl]-5-methoxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (XXIII) und
N-{8-Didthylamino-athyl}-5-methoxy-pyridon-(4)-carbonsgure-(2) (XXIV).

II. Umsetzungen von y-Pyronen mit Aminosiuren

Aus y-Pyron und p-Alanin in waBriger Losung erhielten R. Adams und J. L. John-
son?®) N-[B-Carboxy-athyl]-pyridon-(4). Kleipool und Wibauté) fanden nach der Um-
setzung von Mekonsaure mit Glycin in alkalischer Losung die unter einseitiger Decarboxy-
lierung entstandene N-Carboxymethyl-5-oxy-pyridon-(4)-carbonsiure-(2).

Wihrend Amine und auch noch das p-Alanin hinreichend basische Funk-
tionen besitzen, um den Austausch des Ringsauerstoffs des Pyronringes gegen
Stickstoff zu bewirken, sind «-Amino-carbonsiuren als solche offenbar nicht
befdhigt, mit Pyronen Pyridon-Derivate zu liefern. Nach 24stdg. Erhitzen
auf 115° im zugeschmolzenen Rohr konnten wir keine Umsetzung feststellen?).
Wir nahmen an, dai mit Glycinithylester auf Grund der darin aufgehobenen
zwitterionischen Bindung Pyridon-Bildung erfolgen konnte, konnten die ge-
suchte Verbindung jedoch auch auf diesem Wege nicht gewinnen. Auch
Campbell und Mitarbb.8) konnten mit Glycindthylester keine substituierten
Pyridone erhalten. Eine Diketopiperazinbildung ist auszuschlieBen, da in
wifrigen Losungen gearbeitet wurde und aus den Ansdtzen das Pyron und der
Glycinester zuriickerhalten wurden.

Erfolgreich verliefen dann jedoch die Umsetzungen mit Glycin in Gegen-
wart einer der Carboxygruppe des Glycins dquivalenten Mcnge Alkali, Nach
jeweils 10stdg. Erhitzen auf 115-120° im Rohr erhielten wir aus Koji-
siure-methylither (I) das N-Carboxymethyl-5-methoxy-2-oxymethyl-pyridon-
(4) (XXV), aus Komensidure-methyldther (IX) die N-Carboxymethyl-5-meth-
oxy-pyridon- (4) - carbonsiure-(2) (XXVI) und aus Allomaltol-methyldther
(XIX)8) das N-Carboxymethyl-5-methoxy-2-methyl-pyridon-(4) (XXVII).

Das Vorliegen einer Pyridon-Konfiguration ergab sich bei diesen Verbin-
dungen aus dem Auftreten der orangefarbenen Eisenchlorid-Reaktion, wie sie
fiir 5-Methoxy-pyridone-(4) typisch ist (s. oben). Um die Konstitution zu si-

_.-ms)»l-{."N. Campbell, I. F. Ackerman u. B. K. Campbell, J. org. Chemistry 15,
221 [19501. %) R. Adams u. J. L. Johnson, J. Amer, chem. Soc. 71, 705 [1949].
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chern, wurde II mit Chloressigsiure in Gegenwart von Alkali umgesetzt. Die
auf diesem Wege erhaltene Pyridon-N-essigsiure war mit der aus dem ent-
sprechenden P’yron und Glycin gebildeten Verbindung XXV identisch, was
fiir die gleichsinnige Bildung der Verbindungen XXVT und XXVII spricht.

III. Umsetzungen von y-Pyronen und -Pyridonen
mit Halogenierungsmitteln

Die Einwirkung von Halogenierungsmitteln (PCl;, PBr;, PCl;, COCl, oder
SOCl,) auf N-alkylierte a-bzw. y-Pyridone fithrt unter Abspaltung von Alkyl-
halogenid zu «- bzw. y-Halogenpyridinen. Neben solchen Austauschreaktionen
von OH gegen Halogen kénnen mit Phosphorhalogeniden weitere Kernsub-
stitutionen eintreten; mit Phosgen oder Thionylchlorid wurden bisher nur die
Austauschreaktionen beobachtet1?). So hatte T. Yabuta!l) aus dem Komen-
aminsiure-methylither (X) und Thionylchlorid das Saurechlorid der 4-Chlor-
5-methoxy-pyridin-carbonsiure-(2) (XIII) erhalten. Bei der Einwirkung von
Thionylchlorid auf die Carbonsiure XII sollte man also erwarten, daf das
Sdurechlorid (XIV) oder unter Abspaltung von Methylchlorid die Verbin-
dung XIII entstehen wiirde.

g i 7
H,00— N H,co—I \“ H,,co—”/\l
-cocl —R’ a-! LR
N / /
¥ ¥ W
R XV: R’ = COCl
X111 XIV: R =CH; R =C0OCl XVI: R’ = CO,H

XVII: R’ = CO,CH,

Wir erhjelten eine Verbindung, deren Eigenschaften keinem der Carbon-
siurechloride XIIT und XIV entsprach. Aus der Analyse der aus dem Saure-
chlorid XV gebildeten Carbonsiure XVI und des Methylesters XVII ging
hervor, da neben der Bildung des Sidurechlorids zwei Cl-Atome in den Ring
eingetreten waren. Fiir eines der Chloratome konnte nur die 4-Stellung in
Betracht kommen; das andere ist wahrscheinlich in 6-Stellung eingetreten,
die wir fiir reaktionsfihiger halten als die 3-Stellung.

Hierfiir sprechen auch Beobachtungen von R. Graf!?), nach denen bei Behandiung
von Picolinsdure mit Thionylchlorid unterhalb von 150° neben 4-Chlor- und 4.5.6-Tri-
chlor-picolinsiure iiberwiegend 4.6-Dichlor-picolinsdure entstand, wobei allerdings eine
mehrtigige Reaktionsdauer erforderlich war, withrend bei unseren Versuchen 5 Stdn. bei
etwa 80° (Siedepunkt des Reaktionsgemisches) ausreichten. Die erhohte Reaktions-
fahigkeit ist auf die 5-Methoxy-Gruppe und auf die wahrscheinlich verinderten ener-
getischen Verhéltnisse wihrend der Ablésung der Methylgruppe am Ringstickstoff
zuriickzufiihren.

18) 8. H. Maier-Bode u. J. Altpeter5), S. 7T71f.
1) J. chem. Soc. [London] 125, 575 [1924].
12) J. prakt. Chem. [2] 184, 177 [1932].
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Beschreibung der Versuche

I.
5-Oxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (VI): 60 g Kojisdure (V) wurden in einer
Druckflasche mit 100 ccem Ammoniak-Lésung (d 0.88) 4 Stdn. im siedenden Wasserbad
erhitzt. Das schwarzbraune PReaktionsgemisch wurde eingedampft und der Riickstand
mehrmals mit je 1 ! Methanol ausgekocht. Die Extrakte wurden nach Behandeln mit
Aktivkohle (eisenfrei!) eingeengt. Die abgeschiedene Verbindung wurde noch dreimal
aus Methanol umkristallisiert. Ausb. 20 g (309, d.Th.); Schmp. 237-238° (Zers.).
CgH,04N (141.1) Ber. C 51.07 H5.00 N 9.93 Gef. C 50.96 H 4.98 H 9.54
5-Methoxy-2-methoxymethyl-pyron-(4) (Kojisiure-dimethyldther) (IIT) wurde
nach T. Yabutal’) aus 14 g Kojisaure in 130 cem 10-proz. Kalilauge und 26 g Dime-
thylsulfat und noch dreimaliger Anwendung von je 20 g Dimethylsulfat und 100 cem
Kalilauge, bis kaum mehr eine Rotfarbung mit Eisenchlorid eintrat, erhalten. Aus stark
alkal. Losung wurde mit Chloroform ausgeschiittelt. Ausb. 369, d.Th.; Schmp. 89°
(aus Toluol).

N-Methyl-5-methoxy-2-methoxymethyl-pyridon-(4) (VIII)

a) Die Verbindung wurde nach J. W. Armit und T. J. Nolan®) durch Einleiten von
trockenem Methylamin in eine gekiihlte Losung von 5-Methoxy-2-methoxymethyl-
pyron-(4) (III) hergestellt. Ausb. 50%, d.Th.; Schmp. 57—-58°.

b) Zu einer Losung von 7 g 5-Oxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (VI) in 80 ccm
10-proz. Kalilauge wurden unter kriftigem Schiitteln 20 ccm Dimethylsulfat in 2 An-
teilen gegeben. Nach einiger Zeit wurden die gleichen Mengen an Kalilauge und Dimethyl-
sulfat zugegeben. Der Verlauf der Methylierung lieB sich mittels der Eisenchlorid-Reak-
tion gut verfolgen. VI gibt eine intensiv violette Farbung, VIII dagegen eine orange-
farbene. Der Eindampfriickstand wurde mit 100 ccm kaltem Chloroform ausgezogen.
Ausb. 4.2 g (469, d.Th.); Schmp. 57—58°, Misch-Schmp. von a) und b) 58°.

N.-Methyl-5-methoxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (XI)?): 50 g 5-Methoxy-
2-oxymethyl-pyron-(4) (I) wurden unter Erwiérmen in 600 ccm Methanol gelést und
4 Stdn. trockenes Methylamin in lebhaftem Strom eingeleitet. Nach weiterem 1-stdg.
Stchenlassen bei Zimmertemperatur wurde i.Vak. eingedampft und der Riickstand aus
Methanol umkristallisiert. Ausb. 44 g (819, d.Th.); Schmp. 203—204°.

N-Methyl-5-methoxy-pyridon-(4)-carbonsiure-(2) (XII)

a) 5 g 5-Methoxy-pyron-(4)-carbonsiure-(2) (Komensiure-methylather) (IX)
wurden in 25 ccm 16-proz. Methylamin-Losung 16 Stdn. im Bombenrohr auf 110° erhitzt.
Nach mehrfachem Abdampfen mit Wasser wurde auf etwa 15 ccm eingeengt und auf
Py 4 angesduert. Ausb. 4.1 g (759, d.Th.); Schmp. 207-208° (Zers.).

CgH,0,N (183.2) Ber. C52.45 H4.95 N7.66 Gef. C52.00 H4.93 N 7.74

b) Je 5 g N-Methyl-5-methoxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (XI) wurden zur
Oxydation (s. I. Mitteil.*)) mit 25 cem konz. Salpetersiure (d 1.42) und 5 ccm rauchender
Salpetersaure (d 1.5) 2—3 Tage stehengelassen. Weder durch Verdiinnen noch durch Ab-
stumpfen auf py 3—4 wurde eine Fallung erbalten. Nach schonendem Einengen schied
sich Oxalsiure ab. Extraktion der Eindampfriickstinde nach dem Neutralisieren mit
Athanol oder Methanol war ebenso wie eine Abscheidung als Phosphorwolframat infolge
der groBen Menge an Nitrat ungeeignet. SchlieBlich wurden aus den vereinigten und neu-
tralisiorten Ansétzen von 3mal 10 g XI durch fraktionierte Kristallisation 0.8 g der
Saure XIT erhalten; Schmp. 207-208° (Zers.).

CgH,0,N (183.2) Ber. C52.45 H4.95 N7.65 Gef. C51.92 H5.08 N 7.55

N-[B-Oxy-athyl]-56-methoxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (XIX): 15.5 g Koji-
siuremethyliather (I) in einer Mischung von 10 g Athanolamin und 25 ccm Wasser
wurden 2 Stdn. in schwachem Sieden gehalten, danach i.Vak. eingedampft, der Riick-

*) Vergl. Chem. Ber. 87, 13 [1954].
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stand mit 200 ccm Methanol aufgenommen und mit Aktivkohle behandelt. Nach dem
Einengen fiel ein hellbraunes Produkt vom Schmp. 167° an (Campbell®) gibt ebenfalls
167° an). Aus Athanol umkristallisiert farblos, Schmp. 172—1739. .Ausb. 15 g (76%, d.Th.).
CoH3O,N (199.2) Ber. C54.26 H6.58 N 7.03 Gef. C54.01 H6.57 N 7.01
N-[8-Oxy-dathyl)-5-oxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (XXII): Die Verbindung
wurde entsprechend aus 28 g Kojisdure (V), 20 g Athanolamin und 50 ccm Wasser
erhalten. Der Eindampfriickstand gab nach dem Umlésen aus 500 ccm Methanol und
nochmnaligem Umkristallisieren aus dem gleichen Losungsmittel die nur schwach gelblich
gefarbte Verbindung XXII. Ausb. 5.8 g (15.8% d.Th.); Schmp. 225—-226°,
CgH,,0N (185.2) Ber. C51.87 H5.99 N 7.66 Gef. C51.88 H5.94 N 7.43
N-[B-Diadthylamino-athyl]-5-methoxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (XXIII):
Die Verbindung entsteht entsprechend XIX aus 31 g Kojisaure-methylather (I),
30 g N,N-Diathylamino-athylendiamin (2-Amino-1-diéthylamino-&than) und
50 ccm Wasser. Selbst nach mehrmaligem Umldsen des Eindampfriickstandes aus Me-
thanol behielt die Verbindung eine briaunliche Farbung. Ausb. 43 g (85%, d.Th.); Schmp.
62—63°.
Ci3H,, 05N, - H,0 (272.3) Ber. C 57.33 H 8.89 N 10.30 H,0 6.61
Gef. C56.84 H8.63 N 10.068 H,0 6.83
Die H,0-Bestimmung wurde nach K. Fischer!®) durchgefiihrt.
N-[8-Diathylamino-athyl]-5-methoxy-pyridon-(4)-carbonsiure-(2) (XXIV):
9.6 g Komensiure-methylather (IX) wurden in einer Mischung von 10g Diathyl-
amino-athylendiamin und 14 com Wasser 3 Stdn. bei Raumtemperatur stehen-
gelassen und weitere 4 Stdn. im Wasserbad erhitzt. Der sirupose Abdampfriickstand
kristallisierte beim Durchrithren mit einem Glasstab allmahlich durch (XXIV). Dann
wurde aus wenig Alkohol mit etwa der 5fachen Menge Aceton gefillt. Ausb. 11.3 g (759,
d.Th.); Schmp. 187—-188° (Zers.).
CysH,00,N,-H,0 (286.3) Ber. C54.50 H7.75 N 9.78 H,0 6.29
Gef. C53.93 H 8.08 N 9.64 H,O0 6.14
Die H,0-Bestimmung wurde nach K. Fischer'®) durchgefiihr.

II.
N-Carboxymethyl-5-methoxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (XXV)

a) Eine Lésung von 10 g Glycin in 50 com Wasser wurde mit der berechneten Menge
Natriumhydroxyd (5.34 g) versetzt und nach Zugabe von 8 g Kojisdure-methylather
(I) 10 Stdn. im EinschluBrohr auf 120° erhitzt. Die erhaltene klare, gelbe Losung wurde
mit Kohle behandelt und die Hauptmenge an Glycin durch fraktioniertes Kristallisieren
entfernt. Der Gang der Reinigung wurde mit der Eisenchlorid-Reaktion und der Nin-
hydrinfarbung verfolgt. Aus denjenigen Fraktionen, welche keine oder nur eine schwache
Ninhydrin-Farbung gaben, wurde die Carbonsaure XXV durch Ansiuern auf py 2-3
ausgefallt. Ausb. 1.5 g (18.3%, d.Th.); Schmp. 183—-184° (Zers.).

C,H,,;0;N.(213.2) Ber. C50.70 H 5.20 N 6.57 Gef. C50.13 H5.14 N 6.61

b) 16 g 5-Methoxy-2-oxymethyl-pyridon-(4) (II), 10 g Chloressigséiure
und 10 g Natriumhydroxyd wurden, in 100 ccm Wasser gelost, 5 Stdn. im Wasserbad
erhitzt. Durch fraktioniertes Einengen i.Vak. wurde die Hauptmenge an Natriumchlorid
abgeschieden. Aus der auf etwa 10 ccm eingeengten Lisung wurde die Carbonsiure XXV
durch Ansguern auf py 2—3 abgeschieden. Ausb. 7.6 g (209, d.Th.); Schmp. 182° (Zers.),
(aus Wasser), Misch-Schmp. mit der unter a) beschriebenen Siure 183-184° (Zers.).

C,H,,0,N (213.2) Ber. C50.70 H5.20 N 6.57 Gef. C50.40 H 5.34 N 6.70

N-Carboxymethyl-5-methoxy-pyridon-(4)-carbonséure-(2) (XXVI) wurde,
entsprechend XXVa), aus 5 g Komensaure-methylather (IX), 5g Glycin und 2.67¢g
Natriumhydroxyd in 20 ccm Wasser dargestellt. Beim Ansiuern der mit Kohle behan-
delten Reaktionsmischung auf py 3 tritt Fillung der Dicarbonséure XXVI ein. Ausb.
2.5 g (37.5% d.Th.); Schmp. 215° (Zers.).

CyH, 0N (227.2) Ber. C47.58 H3.99 N6.17 Gef. C47.31 H4.21 N6.34

13) K. Fischer, Angew. Chem. 48, 394 [1935].
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N-Carboxymethyl-5-methoxy-2-methyl-pyridon-(4) (XXVII) wurde, ent-
sprechend XXV und XXVI, aus 4.2g Allomaltol-methylather (XIX), 3.0g Glycin,
1.6 g Natriumhydroxyd -und 20 cca Wasser durch 24stdg. Erhitzen im Rohr auf 115°
dargestellt. Die Verbindung wurde aus dem Reaktionsgemisch bei py 1-2 gefallt. Ausb.
2.8 g (53.59% d.Th.), Schmp. 246—247° (Zers.).

CH;,ON (197.2) Ber. C54.81 H5.62 N7.10 Gef. C54.28 H5.656 N 7.05
5-Methoxy-2-methyl-pyron-(4) (XIX) (Allomaltol-methylather) nach Camp-
bell u. Mitarbb.®) durch Reduktion von 10 g 5-Methoxy-2-chlormethyl-pyron-(4)
(XVIIT)*) in 50 ccm Eisessig uater Zusatz von 10 Tropfen konz. Schwefelsiure mit 5 g
Zinkstaub. Ausb. 5.2 g (64.7%, d.Th.); Schmp. 69°.

III.

4.6-Dichlor-5-methoxy-pyridin-carbonsaure-(2)-chlorid (XV): Entsteht
aus 2.5 g N-Methyl-5-methoxy-pyridon-(4)-carbonséure-(2) (XII) und 12.5 ccm
Thionylchlorid durch 5stdg. Erhitzen unter RiickfluB und Abdestillieren des iiber-
schiiss. Thionylchlorids i.Vak. Ausb. an rohem Saurechlorid XV 2.7 g (87% d.Th.)
nach einigen Tagen i.Vak. iiber Kaliumhydroxyd.
4.6-Dichlor-5-methoxy-pyridin-carbonséure-(2) (XVI). Die Verbindung
wurde erhalten durch UbergieBen von 0.7 g des Saurechlorids XV mit 100 ccm 0.2n
NaOH und Erwirmen bis zur Auflosung. Anséuern der mit Kohle behandelten Losung
auf py 1-2 gab Fallung der Carbonsaure XVI. Ausb. 0.46 g (61.49% d.Th.); Schmp.
185° (Zers.). Priifung auf Cl-Ionen negativ, nach AufschluB positiv.
C,H;0,NC], (222.0) Ber. C37.85 H2.27 N 6.31 CI 31.93
Gef. C37.84 H1.97 N 6.67 C132.25
4.6-Dichlor-5-methoxy-pyridin-carbonsiure-(2)-methylester (XVII): Ent-
steht beim UbergieBen des Saurechlorids XV (0.5 g) mit Methanol (5 ccm) und ge-
ringem Erwirmen und scheidet sich beim Erkalten der Losung ab. Ausb. 0.4 g (77%
d.Th.); Schmp. 122—123° (aus Methanol).
C H,0,NCl, (236.1) Ber. C40.69 H2.99 N 5.93 N 30.03
Gef. C41.19 H2.81 N 6.13 N 30.21
5-Methoxy-2-chlormethyl-pyron-(4) (XVIII) wurde nach Campbell und Mit-
arbb.?) aus 22 g Kojisaure-methylither (I)und 30 ccm Thionylchlorid dargestellt.
Ausb. 11 g (45% d.Th.); Schmp, 119—120° (aus Wasser).

*) Darstellung siehe unter III,

Berichtigung

Jahrg. 87, 1954, Heft 7, S. 1034, Zeile 19 v. o. lies ,,VIII« statt ,,VII*.

Auf 8. 1035, Zeile 2/3 v. 0. lies ,,3 g Teloidinon (III) wurden mit 300 ccm Aceton
und 15 cem Salzsdure 8 Stdn. geschiittelt¢c statt ,,2 g Teloidinon (III) wurden mit 200
ccm Aceton und 10 cem Salzsiure 8 Stdn. geschiittelt<c.

Zeile 5/6 v. o. lies ,,3.48 g (94% d.Th.) Teloidinon-acetonid vom Schmp. 79 bis
849 gtatt ,,1.6 g (85% d.Th.) Teloidinon-acetonid vom Schmp. 67-75%,
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