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SUMMARY.

The fine structure of potato and maize starch granules has been
studied.

(1) The action of heat on the swelling of the granules has been
examined. Treatment at temperatures up to 150°C diminishes the
swelling in water although there is an increase in dextrinisation. This
phenomenon is attributed to a growth of small crystallites at the ex-
pense of the free molecular segments, on the presence of which the
swelling depends. The granules become entirely soluble at 170¢°,

(2) The crystallites of the granules contain amylopectine as well
as amylose; this fact suggests the possible existence of mixed crystals.

(3) It has been confirmed that the ‘“membrane” of the outer
layer of the granules contains mainly amylopectine.

Laboratoire de chimie organique et
inorganique de ’Université de Genéve.

88. Synthese von N-Methyl-5,6-dioxy-indoxyl (Adrenolutin)
von R.W.Balsiger!), R. W. Fischer, R. Hirt und E. Giovannini.
(14. 111. 53.)

In den Arbeiten von A. Lund?) wird einem fluoreszierenden Um-
wandlungsprodukt des Adrenochroms (1), Adrenolutin genannt, die
Konstitution eines N-Methyl-5,6-dioxy-indoxyls (IIa) zugeschrieben.
Dieser Autor erhielt I1a beim Behandeln von Adrenochrom in sauer-
stoff-freier Losung mit Alkali und nachfolgender Austillung mit Séure.
Schon vorher hatte J. Harley- Mason®) bei der Reduktion von Adreno-
chrom zwei Substanzen isoliert, deren eine er als 2,3,5,6-Tetrahydroxy-
N-methyl-dihydroindol bezeichnete. Aus dieser konnte er mit Acetan-
hydrid-Pyridin das Triacetat I1 b darstellen. Spiter wurden die Befunde
von A. Lund durch P. Fischert) und J. Harley- Mason®) bestitigt.

Diese Arbeiten zeigen, dass Adrenochrom sich leicht in eine iso-
mere Verbindung, das Adrenolutin, iiberfithren lisst; dic Struktur-
formel IIa fiir Adrenolutin ist aber noch nicht endgiiltig bewiesen. Da

1) Auszug aus der Diss. B. W. Balsiger, Universitat Fribourg, die demnéchst er-
scheint.

2) 4. Lund, Acta pharmacol. 5, 83, 121 (1949). .

3y J. Harley-Mason, Exper. 4, 307 (1948).

4) P. Fischer, Soc. Chim. Belge 58, 205 (1949); P. Fischer, G. Derouauz, H. Lambot
& J. Lecomte, Soe. Chim. Belge 59, 72 (1950).

5y J. Harley-Mason, Soc. 1958, 1276; J.D. Bu'Lock & J. Harley-Mason, Soc.
1951, 712, :
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wir die Absicht hatten, mit dieser Verbindung Versuche zur Rickfiili-
rung in Adrenochrom zu unternehmen?), hierzu aber iiber die Konsti-
tution und besonders iiber die funktionellen Gruppen im klaren sein
mussten, haben wir das N-Methyl-5,6-dioxy-indoxyl (ITa) auf anderem
Wege synthetisiert und dessen Triacetat (ITb) mit dem nach J. Harley-
Mason?) aus Adrenochrom erhaltenen Adrenolutin-triacetat dureh
Smp. und Mischprobe identifizieren kénnen; ferner stimmen die UV.-
Spektren der beiden Priparate (vgl. Fig. 1) iiberein und weisen die-
selben Daten auf wie die von A. Lund3) verotfentlichten Spektren von
Adrenolutin-triacetat.
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Fig. 1.
UV.-Spektren.
I (loge: linke Ordinate): Synthetisches N-Methyl-5,6-dioxy-indoxyl in Athanol. Maxima.

bei 229 myu und 289 mu. II (loge: rechte Ordinate): Aus Adrenochrom dargestelltes
Adrenolutin in Athanol. Maxima bei 229 my und 289 mu.

Isopropyliden-3,4-dioxy-1-nitro-benzol?) (IIT1) wurde katalytisch
zum entsprechenden Amin IV reduziert. Kondensation von IV mit
Brommalonester zum (Isopropyliden-3,4-dioxy-anilido)-malonester
(Va, b)?) und thermischer Ringschluss®) lieferten den Isopropyliden-
d,6-dioxy-indoxyl-2-carbonsiure-methylester (VI); dessen O-Methyl-
ather V1I, erhalten aus VI mit Dimethylsulfat, wurde verseift und zu

1) Wir werden in einer spiteren Mitteilung iiber diese Arbeiten berichten.

2y J. Harley-Mason, Soc. 1950, 1276.

) A. Lund, Acta pharmacol. 5, 83, 121 (1949).

%) J. Boeseken & @G. Sloof, Kon. Akad. Wetensch. Amsterdam, Proc. 35, 1250 (1932).
)

)

@

%) Der Methylester eignet sich fiir den Ringschluss besser als der Athylester.
%) In Analogie zur Indoxylsduresynthese von R. Blank, B. 31, 1816 (1898).
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Isopropyliden-5,6-dioxy-3-methoxy-indol (IX) decarboxyliert. Das
daraus mit Natriumamid und Methyljodid bereitete Isopropyliden-
3,6-dioxy-N-methyl-3-methoxy-indol (X) wurde mit konzentrierter
Salzsidure (iber das Hydrochlorid XTI oder direkt) zum N-Methyl-b, 6-
dioxy-indoxyl (ITa) gespalten. Die Acetylierung von 1la mit Acetan-
hydrid-Pyridin fiihrte zum Triacetat I1b.
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Experimenteller Teil?).

Isopropyliden-3,4-dioxy-anilin (IV): 150 g Ysopropyliden-3, 4-dioxy-nitro-
benzol?) (I1T), gelost in 70 em® Dioxan, wurden bei 100 atii und 60—90° in Gegenwart
von 3 g Pd-Kohle (5%) hydriert; dann wurde vom Katalysator abfiltriert, das Losungs-
mittel im Vakuum abgedampft und der Riickstand bei 12 mm Hg destilliert. Sdp.i2mm
138—144°; Smp. 31°. Erhalten 102 g (809, d. Th.).

(Isopropyliden - 3,4 -dioxy-anilido) - malonsaure -dimethylester (Vb):
Ein Gemisch von 66 g IV, 42 ¢ Brommalonsdure-dimethylester und 100 ¢cm? Benzol kochte
man 4 Std. am Riickfluss. Nach dem Abkiihlen wurde vom ausgeschiedenen Hydrobromid
von 1V abfiltriert, das Benzol im Vakuum abgedampft und der Riickstand mehrmals mit
McOH digeriert. Nach einmaligem Umbkristallisieren aus MeOH wurden 42 g (729%,) eines
weissen Produktes vom Smp. 80° erhalten.

C,H;0,N Ber.C 56,94 H580 N 4,74%
Gef. ,, 56,70 ., 6,03 ,, 4,999

1) Die Smp. sind nicht korrigiert.

2) Hergestellt nach J. Boeseken & G. Sloof, Kon. Akad. Wetensch. Amsterdam, Proc.
35, 1250 (1932), aus Brenzkatechin, das in Form seines Isopropylidenithers mit HNO,
in Eisessiglosung nitriert wurde.
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Isopropyliden-5,6-dioxy-indoxyl-2-carbonsédure-methylester (VI): In
750 cm?® auf 240—2459 erhitztes Paraffinél wurden innerhalb 10 Min, 163 g Vb unter
Riihren eingetragen, wobei man die Temperatur nicht unter 240° sinken liess. Die noch
heisse Mischung goss man in eine weite Porzellanschale. Nach dem Erkalten dekantierte
man das Paraffinsl von der erstarrten Ausscheidung, 16ste diese in Ather und filtrierte vom
Ungelosten ab. Beim Versetzen des Paraffinéles mit Petrolither konnten weitere 5 g
Reaktionsprodukt abgeschieden werden. Die mit Eis gekiihlte atherische Losung extra-
hierte man mit 350 cm? eisgekiihlter 2-n. Kalilauge in 2 Portionen und trug die alkalische
Losung unter starkem Riihren in mit Eisstiicken gekiihlten Eisessig ein. Das dabei aus-
geschiedene kristalline Produkt wurde abfiltriert und getrocknet. Wir erhielten 107 g
(74%) vom Smp. 146°. Zur Analyse gelangte eine aus Aceton/Wasser 3:2 und Ligroin
umkristallisierte Probe; Smp. 149-—150°.

CoH 0N  Ber.¢59,31 H498 N 5329
Gef. ,, 59,15 ,, 4,98 ,, 5,329

Isopropyliden-5,6-dioxy-3-methoxy-2-carbonsiure-methylester (VII):
Zu einer Losung von 10,5 g VII in 50 cm® 2-n. KOH tropfte man unter Riskiihlung und
gutem Schiitteln 25 g Dimethylsulfat. Die ausgeschiedenen Kristalle wurden abfiltriert,
getrocknet und aus Benzol-Petrolather umkristallisiert. Man erhielt 6,5 g (58,5%,) griinlich-
weisse Nadeln vom Smp. 162°.

0, H,;0,N  Ber.C 60,64 H545 N 505%
Gef. ,, 60,45 ,, 5,50 ,, 5,169%

Isopropyliden-5,6-dioxy-3-methoxy-2-carbonsaure (VIII): 24 g VII
werden in 240 cm? 10-proz. methanolischer KOH auf dem Dampfbad zum Sieden erhitzt,
bis eine Probe sich in H,0 klar 16st. Man ldsst erkalten, versetzt mit Eisstiicken und neu-
tralisiert mit 85-proz. Ameisensaure. Umkristallisieren aus Petrolather liefert 20,3 g (89%)
weisse Nadeln vom Smp. 142-—143° (Zers.).

C,H;,0,N  Ber.C 59,31 H 4,98 N 5329
Gef. ,, 59,20 ,, 5,28 ,, 5,26%

Isopropyliden-5,6-dioxy-3-methoxy-indol (IX): Man erhitzt 20,3 g VIIL
auf die Smp.-Temp. Nach beendeter CO,-Entwicklung destilliert IX bei 12 mm Hg und
205° und erstarrt alsbald zu schwach gelben Kristallen, die aus Petrolither umkristalli-
siert werden. Ausbeute: 11,7 g (70%). Sdp.12mm 205°; Smp. 78°.

CH,0,N Ber.C 6574 H598 N 639
Gef. ,, 65,67 ,, 6,15 ,, 6,49%

Isopropyliden-5,6-dioxy-N-methyl-3-methoxy-indol (X): 2,5 g IX, in
20 cm3 absolutem Ather gelést, werden 2 Std. am Riickfluss mit 0,5 g fein gepulvertem
NaNH, gekocht, bis die NH;-Entwicklung aufhort. Man fiigt 1,5 g Methyljodid in 10 cm?
absolutem Ather hinzu und kocht weitere 2 Std., wobei sich NadJ abscheidet. Nach Ab-
filtrieren und Abdampfen des Athers destilliert man den Riickstand im Vakuum, wobei
eine gelbe Fliissigkeit iibergeht, die alsbald erstarrt. Umkristallisieren aus MeOH ergibt
weisse Kristalle, dic an der Luft gelb werden. Sdp. 19 m;, 190%; Smp. 105°.
C3H ;0N Ber. C 66,93 H 6,48 N 6,00%
Gef. ,, 67,08 ,, 6,65 ,, 6,149,

N-Methyl-5,6-dioxy-indoxyl (ITa): 2 g X erwirmt man mit 16 cm3 37-proz.
HCl 10 Min. auf 60° Nach Kratzen mit einem Glasstab fallt das Hydrochlorid XTI als
dicker, braungelber Kristallbrei aus. Zersetzung ab 185°. Nach Abfiltrieren und Trocknen
im Hochvakuum zeigen die Kristalle folgende Analysenwerte:

CoH,O,N,HCl  Ber. N 6,48 HC116,44%, Gef. N 6,32 HCI 1.6,64%,
Verdiinnt man den salzsauren Kristallbrei mit H,0, so wird das Hydrochlorid hydro-

lysiert, und aus der gelben, griin fluoreszierenden Losung fillt ITa als gelbes Kristall-
pulver mit 1 Mol Kristallwasser aus. Durch Trocknen im Hochvakuum bei 809 kann
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dieses entfernt werden, wobei die Substanz sich etwas zersetzt, weshalb keine gut stim-
menden Analysenwerte erhalten werden konnten. Ausbeute 1,3 g (77%). Smp. 195° (Zers.).
C,H,O,N Ber.C 60,33 H 506 N 7,829
Gef. ,, 59,88 ., 5,18 ,, 7,91%

N-Methyl-5,6-dioxy-indoxyl-triacetat (ITb): a) Aus synthetischem Adre-
nolutin: 3,7 ¢ 11a werden mit 20 cm® Pyridin gemischt und mit 15 em?® Acetanhydrid
versetzt. Unter Erwirmen tritt Losung und Griinfirbung des Gemisches ein. Nach dem
Erkalten giesst man in Eiswasser, filtriert ab und wéscht mit Wasser. Aus verdiinntem
MeOH kristallisiert die Substanz in griinlich-weissen Nadeln vom Smp. 112—113°.

CH ;0N  Ber.C59,01 H4,95 N 4,59%
Gef. ,, 59,20 ,, 5,21 ,, 4,69%

b) Aus Adrenochrom: 1 g Adrenochrom in 10 cm® Pyridin gelost, wird mit 10 cm?
Acetanhydrid gemischt und iiber Nacht stehengelassen. Man giesst auf Eiswasser, filtriert
und kristallisiert aus verdiinntem MeOH um. Smp. 110°, Misch-Smp. mit dem aus syn-
thetisehem Adrenolutin dargestellten Triacetat ohne Depression.

Die Analysen wurden im mikroanalytischen Laboratorium der Firma Dr. 4. Wander
A.G. (Leiter Dr. H. Lehner) ausgefiihrt. Die UV.-Spektren wurden daselbst durch Herrn
A. Baillod auf einem Beckman-Spektrophotometer DU aufgenommen, wofiir wir ihm
herzlich danken.

Wir danken chenfalls den Herren L. Luginbiihl und K. Diggelmann fiir ihre Mitarbeit.

Zusammenfassung.

N-Methyl-5, 6-dioxy-indoxyl wurde synthetisiert und mit dem von
A. Lund (1. ¢.) aus Adrenochrom erhaltenen Isomerisierungspro-
dukt Adrenolutin identifiziert.

Chemisches Institut der Universitat Fribourg
(Prof. E. Giovannini)
und Forschungsinstitut Dr. 4. Wander A.G., Bern
(P.-D. Dr. med. G. Schinholzer).

89. Sur les produits secondaires de la fabrication de vanilline
a partir du gaiacol et d’«éthyl-vanilline» & partir du guéthol:
dialdéhydes hydroxy-4-méthoxy-5- et hydroxy-4-
éthoxy-5-isophtaliques
par Claude Favre.

(19 111 53)

On obtient, au cours de la production de la vanilline & partir du
gaiacol, soit par la réaction de Reimer & Tiemann, soit par celle de
l’aldéhyde formique, & c6té d’ortho-vanilline, de petites proportions
d’'un dialdéhyde F. 121° auquel J. & P. Koetschet') ont attribué la

1y J. & P. Koetschet, Helv. 13, 482 (1930).





