636 de Waal, Brink: Anile und Nitrone in der Pyridinreshe [Jahrg.89

seleninsdure-(l) in 100 ccm Alkohol leitet man 20 Min. einen lebhaften Strom von
Schwefeldioxyd hindurch, filtriert nach dem Erkalten den ausgefallenen hellgelben Nicder-
schlag ab und wischt ihn mit Alkohol aus. Das rohe Diselenid (2.35g, 90.4% d.Th.)
vom Schmelzintervall 113—115° gibt, durch Versetzen der konz. heilen Losung in Chloro-
form mit Methanol bis zur beginnenden Triibung, beim Erkalten gelbliche Blattchen vom
Schmp. 116.5-117.5°.
CpeH30,8e, (520.3) Ber. Se 30.35 Gef. Se 30.39

Das Diselenid ist loslich in kaltem Chloroform, Benzol und Dioxan, gut loslich in
heiBem Eisessig und Athylacetat, wenig loslich in heiBem Petrolither, Kohlenstofftetra-
chlorid, Methanol, Athanol und Aceton. Es lost sich in 10-proz. wiBr.-alkohol. Kalilauge
in der Kalte nur wenig und langsam mit schwach rotlicher Farbe. Das Diselenid 1a8t sich
in der frither angegebcnen Weise®) sowohl mit konz. Salpetersiure wie mit Wasserstofi-
peroxyd mit einer Ausbeute von 85.3%, bzw. 81.9% d. Th. zur 2-Benzoyl-benzol-
seleninsiaure- (1) oxydieren, die durch Versetzen ihrer Losung in verd. Ammoniak mit.
verd. Schwefclsiure in farblosen Nidelchen vom Schmp. 184—185° erhalten wird.

90. Hermanus L. de Waal und Christiaan v. &. M. Brink: Uber
Anile und Nitrone in der Pyridinreihe

[Aus der Universitit von I’retoria, Siidafrika)
(Eingegangen am 12. August 1955)

Bei der Umsetzung von 2- und 4-Picolin-halogenmethylaten mit
p-Nitroso-dimethyl-anilin werden Nitrone (z. B. II), mit p-Nitroso-
diathyl-anilin dagegen die entsprechenden Anile (z.B. Ib) erhalten.
Wiahrend aus p-Nitrobenzyl-pyridiniumsalzen und p-Nitroso-di-
methyl-anilin sowohl mit Alkali als auch mit Piperidin als Kataly-
sator unter Pyridin-Abspaltung p-Nitrobenzaldehyd-p-dimethyl-
aminophenyl-nitron entstand, erhielten wir mit p-Nitroso-didthyl-
anilin nur bei Anwendung von Alkali bei Zimmertemperatur das
Diithylaminophenyl-nitron, mit Piperidin bei 80° bildete sich das
entsprechende Anil.

Die Umsetzung von aromatischen Nitrosokérpern mit Verbindungen, dic
reaktionsfihige Methylengruppen enthalten, kann zu Anilen (Gl. A) bzw.
deren Umwandlungsprodukten?) oder zu Nitronen?) (Gl. B) fithren.
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Trotz der bekannten Reaktionsfihigkeit der Methylgruppen im 2- und im
4-Picolin ist eine Kondensation dieser Substanzen mit Nitrosoverbindungen

8) H. Rheinboldt u. E. Giesbreeht, Chem. Ber. 88, 677, 678 [1955].

1y P. Pfeiffer u. H. L. de Waal, Liebigs Ann. Chem. 820, 185 [1935]; A. Schonberg
u. R. Michaelis, J. chem. Soc. [London] 1987, 627; J. Schmutz, R. Hirt u. H.
Lauener, Helv. chim. Acta 85, 1168 [1952].

2) F.Krohnke u. Mitarbb., Ber. dtsch. chem. Ges. 69, 2006 [1936]; ibid. 70, 538 [1937 |;
ibid. 71, 2583 [1938]; Chem. Ber. 84, 388 [1951]; Z. anorg. allg. Chem. 65, 605 [1953].
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bisher nicht gelungen. In ihren quartiren Salzen dagegen ist die C'-Methyl-
gruppe so reaktionsfihjg, daB derartige Kondensationen eintreten. So be-
schreiben A. Kaufmann und L. Vallette?) die Umsetzung von 2-Picolin-
jodmethylat mit p-Nitroso-dimethylanilin bei Anwesenheit von Piperidin zu
einer Substanz vom Schmp. 185°, die sie als 1 Mol. Kristallalkohol enthal-
tendes Anil Ia ansprechen. Im Laufe einer Untersuchung?); die sich mit den
Pyridinbasen des Steinkohlenteers ,,Yskor“ befaf3t, haben wir diesen Versuch
nachgearbeitet und von den Beobachtungen dieser Autoren abweichende Er-
gebnisse erhalten. Statt einer Substanz der Zusammensetzung C H,.N,J-
C,H;OH vom Schmp: 185° erhielten wir aus 2-Picolin-jodmethylat und p-Ni-
troso-dimethylanilin in alkoholischer Ldsung eine losungsmittelfreie Verbin-
dung der Summenformel C,;H,;ON,J vom Schmp. 199° also eine 1 Atom
Sauerstoff mehr als das erwartete Anil Ja enthaltende Substanz. Ein analoges
Ergebnis erzielten wir auch mit dem 4-Picolin-jodmethylat.

Die so gewonnenen Reaktionsprodukte zersetzen sich beim Erhitzen nicht
unter Abspaltung von Formaldehyd?$), der Sauerstoff konnte in diesen Ver-
bindungen also nicht am Stickstoff der Dimethylaminogruppe stehen. Es war
dagegen sehr wahrscheinlich, daB unsere Verbindungen nach dem gleichen
Schema (Gl. B) entstanden waren, wie die u.a. von F. Krohnke?) bei der
Umsetzung von Verbindungen mit reaktivierten Methylengruppen und Ni-
trosokérpern gewonnenen Nitrone, da8 ihnen also die Struktur II bzw. III
zukam.
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Diese Annahme wird besonders dadurch gestiitzt, daB wir als Neben-
produkt die aus p-Nitroso- und p-Hydroxylamino-dimethylanilin entstehende
Azoxy-Verbindung, die bei derartiger Oxydation u.a. auch schon von Kréhnke
beobachtet wurde, erhielten. Zum Vergleich haben wir noch das Anil Ia aus
dem entsprechenden Aldehyd und p-Amino-dimethylanilin hergestellt, die
Substanz war eindeutig verschieden von unseren Reaktionsprodukten der
Formel II.

Das Anil Ia kristallisiert merkwiirdigerweise aus einem Losungsmittelgemisch
mit definierten Mengen zweier Kristallosungsmittel aus. So erhilt man z. B.
Ia aus 5 9, Methanol enthaltendem Benzol als orangefarbenes Salz mit 1 Mol.
Kristallbenzol und !/, Mol. Kristallmethanol. Dieses Priparat verliert sein
Kristallbenzol schon an der Luft und wird dabei schwarzbraun, umgekehrt
nimmt es in 5 9%, Methanol enthaltendem Benzol das Benzol wieder auf. SchlieB-

3) Ber. dtach. chem. Ges. 45, 1736 [1912].
4) C.v.d. M. Brink, D. Sc. Dissertat., Universitit von Pretoria, 1955.
5) 0. Baudisch, Ber. dtsch. chem. Ges. 51, 1048 [1918].
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lich kann man aus diesem schwarzbraunen Anil auch noch das Methanol durch
Trocknen bei 135° entfernen. Das 16sungsmitteifreie Anil Ia kristallisiert aus
Athanol ebenfalls mit !/, Mol. Kristallalkohol. Bei dem Nitron II konnten
wir kein analoges Verhalten beobachten.

Die gleichen Verhiltnisse haben wir auch bei der Umsetzung des 4-Picolin-
jodmethylats (und -brommethylats) mit p-Nitroso-dimethylanilin beobachten
kénnen; auch hier entsteht das entsprechende Nitron (III).
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Dagegen verliuft die Umsetzung von 2. sowie von 4-Picolin-jodmethylat
mit p-Nitroso-didthyl-anilin anders. Man erhilt ndmlich hierbei Reaktions-
produkte der Formel C;Hy;,N,J, die also keinen Sauerstoff enthalten und die
entsprechende Anile sind. Als Nebenprodukt isolierten wir jeweils kleinere
Mengen p-Nitro-didthylanilin, das durch Autoxydation des p-Nitroso-didthyl-
anilins entstanden sein dirfte.

SchlieBlich haben wir die Umsetzung von 1-[p-Nitro-benzyl]-pyridinium-
salzen mit Arylnitrosokdrpern untersucht. Wie F. Krohnke?®) bereits ge-
funden hat, reagiert 1-[p-Nitro-benzyl]-pyridinium-bromid (oder -chlorid) mit
p-Nitroso-dimethylanilin unter dem Einflu von Alkali oder Piperidin an der
N-stindigen Methylengruppe unter Abspaltung des Pyridinrestes zu p-Nitro-
benzaldehyd-p-dimcthylaminophenyl-nitron (V1Ia).
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IV:R=CH,; R—=R"=-H
V:R =CH;; R-R’=H
VI:R=R” =CH,; R’ =H

Wir konnten die Befunde Krohnkes bei den quartiren Salzen IV, V und
VI bestiitigen. Mit p-Nitroso-didthyl-anilin wird ebenfalls der Pyridinrest
abgespalten, aber hier erhilt man je nach der Natur des Kondensations-
mittels verschiedene Reaktionsprodukte: mit 12 NaOH bei Zimmertemperatur
bekamen wir das Nitron VIIb, wihrend wir mit Piperidin bei 80° das ent-
sprechende Anil (VIII) isolierten. Die letztgenannte Substanz haben wir durch

s) Ber. dtsch. chem. Ges. 71, 2583 [1938].
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Vergleich mit einem aus p-Nitro-benzaldehyd und p-Amino-didthylanilin
dargestellten Praparat identifizieren konnen.

Da wir das Anil VIII auch durch Erhitzen des Nitrons VIIb mit p-Nitroso-
didthylanilin und einigen Tropfen Piperidin erhalten konnten, halten wir es
fir moglich, daB dieses Nitron Zwischenprodukt bei der Bildung des Anils
ist. Vielleicht wird das Nitron unter den Reaktionsbedingungen verseift und
das entstehende p-Didthylamino-phenylhydroxylamin disproportioniert u. a.
zu p-Amino-didthylanilin, das dann mit dem Aldehyd das Anil VIII liefert?).
Als Nebenprodukt isolierten wir bei dieser Umsetzung auch wieder geringe
Mengen p-Nitro-didathylanilin.

Beschreibung der Versuche

Alle Schmelzpunkte wurden mit dem Kofler-Apparat bestimmt. NitronIl: 4.5¢
2-Methyl-N-methylpyridiniumjodid wurden am RiickfluBkiihler in 20 ccm Athanol
gelost. In der heiBen Losung wurden anschlieBend 3.0 g p-Nitroso-dimethylanilin
gelost und dann drei Tropfen Piperidin zugegeben, wobei ein sofortiger Farbumschlag
von Griin nach Rotbraun stattfand. Man kochte noch eine weitere Stunde riickflieBend,
lieB das Produkt iiber Nacht stehen und filtrierte den Niederschlag ab; durch Einengen
der Mutterlauge gewann man noch weitere Substanz. Gesamtausbeute 3.1 g. Beim Um-
kristallisieren aus absol. Athanol, Methanol oder Chloroform wurden schwarzgriine Kri-
stalle (rotstichig in direktem Sonnenlicht) vom Schmp. 199° erhalten. Die Substanz
ist gut loslich in heiBem Methanol, Athanol, Chloroform und Wasser; sie ist praktisch
unldslich in Benzol, Ather und Petrolather.

C,;HsONyJ (383.2) Ber. C 47.03 H4.73 N 10.96 J 33.12
Gef. C47.12,47.30 H4.84,499 N11.0 J33.1
Mol.-Gew. 365.3 (kryoskop. in Bromoform)

NitronIII: 1. 45¢g 4-Methyl-N-methylpyridiniumjodid, 3.0 g p-Nitroso-
dimethylanilin in 20 cem Athanol wurden wie bei II kondensiert. Ausb. 2.8 g schwarz-
griine Nadelchen; Schmp. 213° (Athanol); Léslichkeiten wie IT.

C;H sON,J (383.2) Ber. C47.03 H 4.73 N 1096 J33.12
Gef. C47.34,47.02 H 4.66, 4.64 N 10.62 J 32.90

2. Aus 3.6g 4-Methyl-N-methylpyridiniumbromid und 3.0g p-Nitroso-
dimethylanilin wie bei IT und ITI (1). Ausb. 3.0 g glinzend-schwarze Nadeln; Schmp.
218—-220°. Alle drei Nitrone setzen aus angesiuerter KJ-Losung Jod frei.

AnilI b): 23 g 2-Methyl-N-methylpyridiniumjodid und 2.0g p-Nitroso-
diathylanilin wurden unter RiickfluB in 10 cem Athanol mit 3 Tropfen Piperidin
kondensiert, wobei die griine Lésung rot und zum SchluB purpurrot wurde. Nach 1 Stde.
wurde abgekiihlt; die Losung zeigte aber zuniichst, auch im Kiihlschrank, keine Nei-
gung zur Kristallisation. Das Reaktionsgemisch wurde auf das halbe Volumen eingeengt
und mit dem gleichen Raumteil Benzol versetzt. Nach 24 Stdn. schieden sich im Kiihlschrank
1.5 g leicht braune Kristillchen ab; Schmp. 178° (aus Athanol-Benzol 1:3). Das Anil lost
sich spielend leicht in Wasser, Methanol, Athanol und Aceton, aber ist praktisch unlds-
lich in Benzol, Ather und Petrolither.

C;H;,N,J (395.3) Ber. C51.65 H5.61 N 10.63 J32.1
Gef. C50.93, 51.20 H 5.39, 5.54 N 10.4,10.6 J32.3

Die Darstellung des Anils aus dem isomeren 4-Methyl-N-methylpyridinium-
jodid geschah analog Anil Ib. Nachdem die Reaktion beendet war, wurde das Lésungs-
mittel abgedampft, der Slige Riickstand mit Benzol wiederholt ausgeschiittelt und das
zuriickgebliebene Ol mit trockenem Benzol unter RiickfluB gekocht unter tropfenweiser
Zugabe von Athanol, bis alles gelost war. Aus dieser Losung kristallisierten braune

7} Vergl. a. F. Krohnke, Ber. dtsch. chem, Ges. 71, 2593 [1938].
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Nadelchen, die bei 154—156° (Zers.) schmolzen. Das Anil enthalt 1/,C H, als Kristall-
benzol, das bei 131° abgegeben wird (Scheinschmelzpunkt).

C HpyN3J-1/,CoHg (434.3) Ber. C55.31 H 5.88 N 9.68 J29.2

Gef. C54.89, 55.10 H 5.95,5.86 N 9.66,9.61 J 29.7

Die Substanz verliert bei 135° 8.309, an Gewicht: ber.!/,C;H, 8.98%,.

Synthesen von AnilIb): 25g «-Pyridinaldehyd-jodmethylat und 1.7 ¢
p-Amino-didgthylanilin wurden am RiickfluBkithler in 5cem Athanol gelsst und
einige Tropfen Piperidin beigefiigt, worauf die Losung blutrot wurde. Nach 1 Stde.
wurde abgekiihlt. Nach 2 Wochen hatten sich im Kiihlschrank 0.6 g abgeschieden, welche
Anil und unverindertern Aldehyd enthielten. Das Anil wurde dem Rohprodukt mit
20-proz. &thanol. Benzol entzogen und das Lésungsmittel bis zum kleinen Volumen ein-
geengt. Beim Abkiihlen schied sich ein orangebrauner Stoff ab, der aus 59, Athanol
enthaltendem Benzol orangebraune Kristallchen (0.35g) vom Schmp. 138° lieferte (be-
reits bei 110° trat Dunkelfirbung ein). Beim Trocknen bei 135°/15 Torr verlor die Sub-
stanz 1/, Mol. CgH, und lieferte dann die mit dem Anil I b) identischen braunen Nadelchen.

C,,;Hy,N3J -1, CgHy Ber. C55.31 H 5.88 N 9.68 J29.2
Gef. C 54.33, 54.45 H 5.68, 5.63, N 10.1, 10.2 J 29.9, 29.85

(Die niedrigen C-Werte beruhen auf Kristallbenzol- Verlust beim Trocknen.)

Synthese von Anilla): 2.5g «-Pyridinaldehyd-jodmethylat und 1.36 ¢
p-Amino-dimethylanilin wurden in 5 cem absol. Athanol gelsst und mit 3 Tropfen
Piperidin unter RiickfluB erhitzt. Die Kondensation setzte sofort ein, und das entstandenc
Anil begann aus der kochenden Lésung auszukristallisieren. Um das Anil wihrend des
Kochens fiir 1 Stde. in Lésung zu halten, wurde geniigend Athanol zugegeben. Aush.
1.6 g; Schmp. 201°. Loslichkeiten wie Nitron Il1. Auf diese Weise dargestellt, cnthiilt
die Verbindung Kristallosungsmittel.

C5H,4N,J-1/,C,H,OH (390.2) Ber. C49.23 H5.42 N 10.76 J 32.52
Gef. C48.76,48.73 H 5.31,5.46 N 10.7,10.5 J 32.40, 32.25

Das Anil verliert beim Trocknen bei 20 Torr 5.16; 5.57 fiir 1/,C,H;OH; ber. 5.89, und
gibt dann folgende Analyse:

CisH 1 NyJ (367.2) Ber. C49.08 H 4.94 N 1145 J 34.56

Gef. C49.05,48.90 H 5.24,5.30 N 11.5,11.5 J 34.1, 34.4

AnilTa) aus 59 Methanol enthaltendem Benzol gibt C,;H,N3J-1/,CH;OH-C,H,
(orange); ber. 17.0%, C¢H,, gef. 17.9. (Der etwas zu hoch gefundene Wert beruht dar-
auf, daB die Substanz in einer Benzoldampf-CO,-Atmosphire aufbewahrt werden muB,
damit sie die Losungsmittel nicht schon beim Aufbewahren an der Luft verliert.) Letztere
Verbindung verliert bei 135° das Kristallmethanol. Ber. 4.18; gef. 4.23. Zur Identifi-
zierung des Kristallmethanols bzw. -ithanols wurde die Substanz auf 135° erhitzt, die
entstehenden Alkoholdampfe durch K,Cr,0,—H,SO,-Losung geleitet und mit einer ge-
sittigten 2.4-Dinitrophenylhydrazinlésung als Hydrazone von Formaldehyd bzw. Acet-
aldehyd isoliert.

Kondensation mit p-Nitroso-didthylanilin: Zunichst wurden die Methyl-N-
[p-nitro-benzyl]-pyridiniumbromide durch einstiindiges Erhitzen der betreffenden Methyl-
pyridine mit p-Nitro-benzylbromid auf dem Wasserbad rein dargestellt. Die Adduktic
von 2.4- und 2.6-Dimethyl-pyridin schieden sich als Ole ab, letzteres wurde jedoch aus
Aceton kristallin erhalten. Die Addukte der Monomethylpyridine kristallisierten aus
Alkohol. Die folgenden reinen Verbindungen wurden fiir die Kondensation benutzt:

a) 2-Methyl-N-[p-nitro-benzyl]-pyridiniumbromid (IV), Schmp. 211°
b) 4- ' . " (V), Schmp. 187°
c¢) 2.6-Dimethyl » ' (VI), Schmp. 222°

Anil VIIT: 2.0 g IV und 3 g p-Nitroso-diathylanilin, gelost in 20 cem absol. Atha-
nol und 2 cem Piperidin, wurden unter RiickfluB 30 Min. gekocht. Ausbeute maximal 1 g
dunkelrote Blattchen aus Benzol vom Schmp. 143°. Ersetzte man IV durch die aqui-
valente Menge von V oder VI oder verwendete man anstatt der Bromide die Chloride,
so wurde immer nur ein und dasselbe Anil VIII erhalten.

Cp,H;s0,N, (297.4) Ber. C 68.66 H 8.44 N 14.13
Gef. C 68.60, 68.17 H 6.34, 6.22 N 14.4, 14.4
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Nitron VII b): Eine bei gewohnlicher Temperatur bereitete Losung von 3.0 g IV und
1.8 g p-Nitroso-didthylanilin in 20 cem absol. Athanol wurde nach Zusatz von
7.5 ccm n NaOH triib, und orangebraune Blittchen begannen sich auszuscheiden. Nach
1 Stde. wurde mit dem doppelten Volumen Wasser verdiinnt und der entstandene Nieder-
schlag abgesaugt. Ausbeute nahezu quantitativ, 2.3 g vom Schmp. 170° (aus Aceton).
Beim Ersetzen von IV durch die &quivalente Menge V oder VI wurde immer nur
VIIb erhalten.

C;;H,30,N, (313.4) Ber. C85.16 Hé6.11 N 13.41
Gef. C 65.01,64.95 H 6.07,6.08 N 13.5, 13.9
p-Dimethylamino-anildes«-Pyridinaldehyds: 20 g«-Pyridinaldehyd und
2.7¢g p-Amino-dimethylanilin wurden bei Zimmertemperatur gemischt und 0.5 cem
absol. Athanol zugegeben. Die Kondensation trat schon in der Kalte ein, aber man
erwarmte noch 10 Min. auf dem Wasserbad. Beim Abkiihlen kristallisierte die Masse;
sie wurde nach dem Absaugen mit 5%, Athanol enthaltendem Wasser verrieben und noch-
mals abgesaugt. Rohausbeute 4.0 g. Die Verbindung ist unloslich in Wasser, leicht 16s-
lich in den iiblichen organischen Solvenzien. Sie bildet aus 50-proz. Alkohol oder 50-proz.
Acston goldgelbe Blattchen, die trocken an der Luft stabil sind, aber leicht in organi-
schen Losungsmitteln, z. B. Athanol oder Benzol, braun werden. Schmp. 91°.
CuH, N3 (225.3) Ber. C74.64 H6.71 N 18.65
Gef. C74.78, 74.85 H 6.92, 6.68 N 18.0

91. Wolfgang Pfleiderer: Uber die Kondensation von 4.5-Diamino-
1.3-dimethyl-uracil mit Brenztraubensiure-methylester und Brenztrau-
bensdure

[Aus dem Institut fiir organische Chemie und organisch-chemische Technologie der
Technischen Hochschule Stuttgart ]

(Eingegangen am 2. November 1955)

Es wird iiber die Unterschiede bei der Kondensation eines hetero-
cyclischen o-Diamins mit einer «-Ketosidure einerseits und dem ent-
sprechenden Methylester andererseits berichtet.

Die Untersuchungen iiber die Kondensationsfiéhigkeit von heterocyclischen
o-Diaminen mit, Polyketoverbindungen!) haben gezeigt, dal beim Vorliegen
einer a-Ketosdure eine Orientierung der Molekiile vor der Kondensation in-
folge Salzbildung eintreten kann. Um diese Erscheinung auf ihre Allgemein-
giltigkeit hin zu priifen, ist als weiteres Beispiel die Umsetzung von 4.5-Di-
amino-1.3-dimethyl-uracil (I) mit Brenztraubensidure bzw. Brenztraubensiure-
methylester niher untersucht worden.

Die Reaktion zwischen I und Brenztraubensdure-methylester in wilrigem
Medium lieferte in Analogie zu friitheren Untersuchungen?) als Hauptkonden-
sationsprodukt ein 9-Hydroxy-pteridin-Derivat (II).

Die isomere Verbindung IIT wurde auf Grund papierchromatographischer
Untersuchungen im Reaktionsfiltrat von II vermutet und daraus auch in ge-
ringer Menge isoliert. Die Konstitution des farblosen 9-Hydroxy-2.6-dioxo-

1) W. Pfleiderer, Chem. Ber. 88, 1625 [1955].
2) W. Pfleiderer u. 1. Geissler, Chem. Ber. 87, 1274 [1954].





