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Ketoxim~ither reagieren mit monosubstituierten Malons-/iure- 
chloriden zu Derivaten des l-Aikoxy-4-hydroxy-2-pyridons, mit 
Malonsaurediathylester hingegen zu solehen des 4-Hydroxy-2- 
pyridons. 

Ketoxim O-alkyl ethers react with monosubstituted malonyl 
chlorides to give derivatives of l-alkoxy-4-hydroxy-pyrid-2-ones. 
However, with ethyl malonates 4-hydroxy-pyrid-2-ones are 
obtained. 

Wie E. Ziegler und Mitarb. t-~ gezeigt haben, reagieren prim. und 
sek. En~mine, ferner Anile, die in ~-Stellung zur CN-I)oppelbindung 
Methyl- und ~[e~hylengrnppen trugen; sowie Anile eyeliseher Ketone 
mit Malons~ureehloriden, Kohlensuboxid oder ~alons/~uren in Aeetan- 
hydrid zu I)erivaten des 4-Hydroxy-2-pyridons. 

Ketoxime, deren Oxim-Hydroxyl ver~her t  ist, erfiillei1 eben~MIs 
die fiir einen RingsehluG notwendigen Voraussetzungen, wie bier gezeigt 
werden sell. 

Ketoxim~ther lassen sieh im Mlgemeinen reeht einfach naeh der vor~ 
Janny 5 ausgearbeiteten Vorschrift herstellen. 

Setzt man z .B.  Aeetoxim-O-benzyl/~ther (1) mit ~thylmMonyl- 
ehlorid (2) in Benzol urn, so entsteht in guter Allsbeute (81% d. Th.) 
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das Pyrono-pyridon 5. Es is$ anzunehmen, dab vorerst ein Immonium- 
komplex 3 ausgebildet wird, der naeh Abgabe yon 2 ItC1 zum 1-Benzyloxy- 
3-gthyl-4-hydroxy-2-pyridon (4) reagiert, welch letzteres sich infolge der 
aktiven 5-Position mit einem weiteren Molekiil 2 zu 5 cyclisiert. 
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I m  Falle des Digthylketoxim-O-benzylgthers kommt  es bei einer 
analogen t~eaktion allerdings nur zur ~Bildung eines der Formel 4 
entsprechenden 4-Hydroxy-pyridons (6, 7), in welehem die Position 5 
blockiert ist. So entstehen aus dem genannten Ather mit  Methyl- bzw. 
P;enzyl-malonylehlorid die Pyridone 6 und 7. 
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6: R = C H  3 
7" R = CH2C6H~ 

Dureh Behandeln yon 7 mit H2/Pd erhglt man neben Toluol das 
eyelisehe Hydroxamsgure-Derivat  8. 
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I)as Grundsystem dieser 1Reihe, das 1-]:Iyda'oxy-2-pyridon, ist bereits 
yon Paquette ~ a.us 2-_~thoxy-chinolin-t-oxid hergestellt und eharak~erisiert 
worden. 

Erhi tz t  man  dagegen 7 10 5Iin. im Vakuum auf 200 ~ so bildet 
~ich unter  AbspMtung yon  t~enzaldehyd 6-~thyl-3-benzyl-4-hydroxy-  
5-methyl-2-pyridon (9). 

Solehe mehrfaeh substit.uierte Pyr idone kSrmen auch in einem Sehrit t  
synthetisiert  werden, wie das :Beispiel Propiophenonoxim-O-benzyl-  
~,tber--BenzylmMonsguredigt.hylester zeigt:  
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Dutch Erhitzen der Komponenten aul 250---280 ~ (ca. 2 Stdn.) erfoIgt 

nach Abspal tung yon )~thanol nnd  nachfolgender Eliminierung yon 
:Benzaldehyd Cyelisierung zu 10. Diese Verbindung 7 1/~13t sieh bekarm$1ieh 
~ueh aus Propiophenonimin und  Benzylmalonylehlorid aufbauen, wo- 
dureh ihre Kons t i tn t ion  festgelegt ist. 

Fill " die Unters t i i tznng dieser Arbeit  sind ~ir  der Fa. g. ~,. Geigy AG, 
~asel, zu Dank  verpflieh~et. 

Experimenteller Teil 

~ , 2 H.3,8-DiLithyt-6-benzyfoxy-~-hydroxy-5-~nethyL 2,7-dioxo-6,7-dihydro- 
pyrano [ 3,2-c ]pyridin (5) 

Eine L6sung yon 1,7 g Aeetoxim-O-benzyl~Vher und 3,4 g Athylmalonyl- 
~Jaiorid in 30 ml Benzol wird 3 Stdn. zum Sieden erhi~zt und der naeh Ent- 
~ernung des LSsungsmi~tels verbleibende l%iiekstand aus verd. Alkohol 
~istallisim$. Nadeln vom Sehmp. 204~ Ausb. 3 g (81% d. Th.). 

C20I-I21NOa. Bet. C 67,59, 1-[ 5,96, N 3,93. 
Gef. C 67,98, I-I 6,10, N 3,62. 

2, Diathylketoxim-O-benzyl4ther 

Zu 80 g Di/ithylketoxim in 150 ml absol. -~hanol  wird vorerst eine frisch 
bereitete L5sung yon I8,4 g Na in t5O ml :a2~hanol und kurz darauf 100g 
BenzylchIorid zugegeben und dann 1 Stde. unter t~tickflug erhitzt. Nach 
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Entfernen des NaC1 und des Xthanols wird der l~flckstand destilliert. Sdp.o,00i 
72~ Ausb. 100 g (65% d. Th.). 

C12I-I17NO. ]3er. N 7,32. Gel. N 7,58. 

3. 6-_~thyI-l-benzyloxy-d-hydroxy-3,5.dimethyl.2-pyrldon (6) 

Aus 1,9 g Di~thylketoMm-O-benzyl~t~her und 1,6 g Fiethylmalonyl- 
chlorid in 50 ml Benzol dutch 4 S~dn. bei Siedetemp. Das I~ohprodukt mull 
aus NaOI-I--I=IC1 umgef~llt werden. Aus ~thanol  Nadehx veto Schmp. 191~ 
Ausb. 1 g (31% d. Th.). 

Cl~H19NO3. Ber. C 70,31, I-I 7,00, N 5,12. 
GeL C 70,28, H 6,89, N 5,13. 

4. 6-_~thyl-3-benzyl-l-benzyloxy-4-hydroxy-5-methyl-2-pyridon (7) 

Analog arts 1,9 g Di~thylketoxim-O-benzyl~ther und 2,3 g BenzylmMonyl- 
chlorid in 50 ml Benzol. Aus ~thanol  farblose St~bchen, Schmp. 168~ Ausb. 
t,5 g (43% d. Th.). 

C22H.~sNOs. Ber. N 4,00. Gef. N 4,02. 

5. 6-~thyl-3-benzyl-l,d-dihydroxy-5-methyl-2-pyridon (8) 

1 g 7 wird in 50 ml Eisessig gelSst trod nach Zugabe einer Spatelspitze 
~d/Aktivkohle hydriert (Aufnahme 71 cm ~ I-I2). Aus Xthmml St-~behen vom 
Schmp, 186~ _A_usb. 0,7 g (93% d. Th.). 

Q5H17NO3. Bet. C 69,48, ~ 6,61, N 5,40. 
Gef. C 69,68, H 6,59, N 5,30. 

6. 6-.;4thyl-3-benzyl-4.hydroxy-5-methyl-2-pyq'idon (9) 

1 g 7 wird ira Kttgelrohr dutch 10 Mira bei 200 o im Vak. (12 ram) erhitzt. 
Der I~iiekstand l~Bt sich mit  verd. Alkohol anreiben. Aus Chlorbenzol Blii~- 
ehen vom Sehmp. 210~ Ausb. 0,5 g (71~ d. Th.). BenzMdehyd destillierg ab. 

C~5I-I~7NO2. Ber. N 5,76. Gef. N 5,61. 

7. 3- Benzyl-4-hydroxy-5-methyl-6-phenyl-2-pyridon 7 (10) 

2,4g Propiophenonoxim-O-benzyl~ther und 2,5g Benzylmalons~m-e- 
diiithylester werden in einem Kolben, der mi~ einem Steigrohr versehen ist, 
2 Stdn. auf 250 ~ und anschliegend noch 5 Min. auf 280 ~ orhitzt. Die tZeaktions- 
schmelze l~llt sich init Cyclohexan anreiben. Aus _~-thanol Stabehen veto 
Schmp. 222--223 ~ 

Der Mischsehmp. mit einem auf anderem Wege hergestellten l~rAparat 7 
zeigt keine Depression. 


