
Monatshefte f/Jr Chemie 113, 573--581 (1982) Monatshefte fiir Chemie 
Chemical Monthly 

© by SpringerWerlag 1982 

Zur Reaktion yon 4-Alkylaminodihydro-2(1H)- 
pyridinthionen bzw. -onen mit Ethylmalonsiiure-bis- 

triehlorphenylester 

U b e r  H e t e r o c y c l e n ,  68. M i t t e i l u n g  

Gustav Zigeuner*, Klaus Schweiger und Dietmar Habernig 

Institut ffir Pharmazeutische Chemie, UniversitS, t Graz, A-8010 Graz, 
0sterreich 

(Eingegangen 4. August 1981. Angenommen 21. Oktober 1981) 

Reaction of 4- A lkylaminodihydro-2 (1 H )-pyridinethions and -or~.e s resp. with Bis- 
trichlorophenyl-ethylmalonate 

4-Alkylamino-2(1H)-pyridinethiones (l) react with bis-triehlorphenyl- 
ethylmalonate (3) to give four isomeric products: 5-thioxo-1,6-naphthyridine- 
2(1H)-ones (4), 7,7-dimethyl-4H-thiopyrano[2,3--b]pyridine-4-ones (6), 2,2- 
dimethyl-2H-thiopyrano[2,3--b]l)yridine-5,7-dioles (7) and 2,2-dimethyl-2H- 
thiopyrano[2,3--b]pyridine-5(3H)-ones (8). On treatment with alkali the 
thioxogroup of 4 is hydrolyzed and 1,6-naphthyridinediones (5) are formed. 
Compound 5 can also be synthesized by heating the alkylaminopyridones (2) 
together with 3.6 can be hydrolyzed to 2-thioxo-3-pyridylpropylketones (12). 
On treatment with diluted alkali or cone. acid the aminogroup of 7 and 8 is 
hydrolyzed and 10 is formed. By heating in 20~o NaOH 10 is transformed to the 
dihydroxymercapto-3-pyridylmethylketone (11). 

( K eyword~ : 4- A Ikylaminodihydro-2 ( l H ) pyridinthiones and -ones; Bis-tri- 
chlorphenylmalonate; 2 H-Thiopyrano[ 2,3-- b ]pyridine 5,7-dioles ; 4 H- Thiopyra- 

" no[ 2,3--b ]pyridine-d-ones ; 2 H- Thiopyrano[ 2,3--b ] pyridine-5-ones ; 5- Thioxo- 
1,6- naphthyridine-2 (1 H) -ones) 

Einleitung 

Wie gndere 1,3-dinucleophile Verbindungen 1 sind much 4-Alkyl- 
amino-dihydro-2(1H)-pyridinthione (1) Ringschlul3reaktionen mit  
Malons~ure-bis-triehlorphenylester zugSmglieh. Den hier erhaltenen 

* Herrn Prof. Dr. Erich Ziegler mit den besten Wtinsehen zum 70. 
Geburtstag gewidmet. 
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Verbindungen wurde zun/~chst allgemein die Struktur von 1,6-Naph- 
thyridinthionen (4) zugeordnet 2. Eingehende Untersuehungen haben 
nun gezeigt, dag bei Umsetzung von 4-Aminodihydro-2(1H)-pyridin- 
thionen (1) mit Malons~ure-bis-trichlorphenylester (3) mehrere Reak- 
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tionen ablaufen, die zu den Cyclisierungsprodukten 4, 6, 7, 8 ftihren. Die 
allgemeine Darstellung des P~eaktionsverlaufs sowie die Chemie der 
Thioxo-l,6-naphthyridinone (4) sind Gegenstand dieser Arbeit. 

Ergebnisse und Diskussion 

Beim Verschmelzen des Dihydro-4-isopropylamino-2(1H)-pyridin- 
thions I e m i t  3 bei 170 ° f/~llt ein Gemisch yon 4, 6, 7 und 8 an, aus 
welchem das 3-Ethyl-4-hydroxy-l-isopropyl-7,7-dimethyl-5-thioxo- 

R 1 
i 

N o . o 

S OH O OH R,,N,, RI O 

4 a - - i  wie  5 a - - i  wie 6 a - - i  wie  

1 a - - i  1 a - - i  l a - - i  

5,6,7,8-tetrahydro- 1,6-naphthyridin-2( 1H)-on (4 e), das 3-Ethyl-2-hy- 
droxy-5-isopropylamino-7,7-dimethyl-6,7-dihydro-4H-thiopyrano-[2,3--b]- 
pyridin-4-on (6e), das 6-Ethyl-4-isop~opylimino-2,2-dimethyl-3,4-di- 
hydro-2H-thiopyrano[2,3--b]pyridin-5,7-diol (7 e) und das 6-Ethyl-7- 
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hydroxy-4-isopropylamino-2,2-dimethyl-2 H-thiopyrano [2,3--b]pyridin- 
5(3H)-on (8 e)* mittels S/~ulenchromatographie in Ausbeuten yon 19~o, 
20~o, 5~o bzw. 23~ isoliert werden kSnnen. Ein /ihnlicher Reaktions-  
ablauf  wurde aueh bei Schmelze des Isobutylamino- ,  Benzylamino- 
bzw. Phenylarninodihydropyridinthions l g ,  h, i mit  3 beobachtet .  

. o y , , W s  o. , , , . . . .  _ 

OH N,R 1 0 R/N,,R 1 R/NXR1 

7a--i wie 8a- -k  wie 9 a - - k  wie 

la-- i  l a - -k  l a - - k  

H 

, . ,o..f, i y s .  c.,, 
H 5 C 2 " / ~ ' ~  H 5 C 2 ~ C H 3  

0 NO OH 0 R,N, RI 0 

10 11 12 a--i wie 

l a - i  

Hingegen reagieren das 4-Aminodihydropyridinthion l ~  sowie die 
Homologen 1 b, e, d, f vorwiegend zu den Thioxonaphthyr idinonen 4 a, 
b, e, d, f. Die Isomeren 6 a, b, e, d, f, 7 a, b, e, d, f u n d  8 a, b, e, d, f bilden 
sieh hier nut  in geringerem AusmaB. Zur [dentifizierung von 4, 6, 7, 8 
sind die IR-Spekt ren  auf  Grund eharakterist iseher Banden, insbe- 
sonders im Doppelbindungsbereieh, bestens geeignet. 

Uber  den Verlauf  der Reakt ion yon 1 mit  3 ist folgendes zu sagen: 
Bei fehlender bzw. geringer steriseher Hinderung des Subst i tuenten an 
der NH-Gruppe  4 (l a, b, e, d, f) greift der Malonester 3 prim/tr 
bevorzugt  an der NH-Gruppe  4 an; sekund/tr erfolgt dann RingsehluB 
an der Position 3 zu den Thioxo- l ,6-naphthyr id inonen 4 a, b, e, d, f. Mit 
steigender steriseher Behinderung der NH-Gruppe  4 (1 e, g) finder 
neben Aeylierung irn ebengenannten Sinn aueh PrimS~rreaktion des 
Thioxoschwefels mit  dem Malonester 3 unter  sekund/~rem igingsehlu[~ 
mit  der Kernstelle 3 und Bildung von 6 e, g stat t .  

* 7e und 8e verhalten sich wie Isomere. 7e kann durch Erhitzen in 
Brombenzol zum Tell in 8 e umgewandelt werden, dieses ist jedoch nieht in 7 e 
fiberfiihrbar. Die Einstellung eines Tautomerie-Gleichgewiehtes in L6sungen 
yon 7e, 8e konnte trotz umfassender V~ri~tion der L6sungsmittel nicht 
beobaehtet werden. 
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Ferner greift der Malonester in erhfhtem Ausmal3 an der NH- 
Gruppe 1 an, wobei dann unter Ablfsung des Stiekstoffes 1 yon der 
Position 6 und Umlagerung unter Ringschlu[3 yon C-6 mit dem 
Sehwefel der Thioxogruppe Bildung eines 4-Aminothiopyransystems 
9* und sehlieglieh Ringsehlug an der Position 3 dieses Thiopyran- 
systems 9 zu den Thiopyrano[2,3 b]pyridinen 7 bzw. 8 erfolgt. Bei 
Umsetzung des 4-Dimethylaminodihydropyridinthions l k  mit dem 
Malonester 3 tri t t  diese Reaktion in den Vordergrund; fiber die 
Dimethylaminoverbindung 9 k bildet sich das 6-Ethyl-4,7-dihydroxy- 
2,2-dimethyl-2H-thiopyrano[2,3--b]pyridin-5(3H)-on (10). 10 kann 
such dutch Einwirken yon 10%iger NaOH bzw. 20%iger HC1 auf 7, 8 
erhalten werden. Stgrkere NaOH baut 10 zum 5-Ethyl-4,6-dihydroxy- 
2-mercapto-3-pyridylmethylketon 11 ab. Darfiber soll in einer weiteren 
Arbeit ausfiihrlieh beriehtet werden. 

F/Jr die Struktur  der 5-Alkylamino-7,7-dimethyldihydro-4H-thio- 
pyrano[2,3 b]pyridin-4-one (6) spricht u. a. der Abbau derselben 
dureh verdfinnte w~Brige Natronlauge zu 4-Alkylamino-6,6-dimethyl- 
2-thioxo-l,2,5,6-tetrahydro-3-pyridylpropylketonen (12). Hiermit soll 
sich eine sp/itere Publikation befassen. Im Gegensatz zu den Thio- 
pyranopyridinen 6, 7, 8 ist das 1,6-Naphthyridinsystem yon 4 gegenfiber 
wgl~rigem Alkali in der W~rme stabil; es entstehen lediglich unter 
Abtausch der Thioxogruppe entsprechende 3-Ethyl-7,7-dimethyl-4- 
hydroxy-7,8-dihydro-l ,6-naphthyridin-2,5(1H,6H)dione (5), deren 
Struktur  aus der Bildung aus 4-Alkylamino-dihydro-2(1H)-pyridonen 
2 und Ethylmalonsgure-bis-triehlorphenylester 3 hervorgeht. Die 
Thioxogruppe yon 4 kann aueh dureh H202 im alkalisehen Medium in 
eine Oxogruppe umgewandelt werden. 

In den II~-Spektren von 4 finden sich far das 1,6-Naphthyridinonsystem 
charakteristisehe Banden, wie diejenige der NH-Valenzschwingung (N-6) bei 
3 200 em -1 sowie die Thiuroniumbande fiir die gekoppelte N H ~  = S Schwin- 
tung bei 1530 em-L Die OH-Gruppe in Position 4 erscheint als breite Ab- 
sorptionsbande zwisehen 2 700 und 2 450 em -~, was auf eine starke Assoziation 
sehliegen 15o13t. 

Die NMR-Spektren von 4 sind mit der angegebenen Struktur gut vereinbar. 
Hier finden sieh die Signale fiir die Ethylgruppe in Position 3 bei 8 = 1110 ppm 
bzw. bei ~ = 2,60ppm als Triplett bzw. als Quartett, jene der geminalen 
Methyle sowie fiir die CH2-Gruppe in Position 8 bei 8 = 1,40ppm bzw. 
8 = 2,80 ppm. 

In den IR-Spektren der 4H-Thiopyranopyridin-4-one 6 findet sich die NH- 
Gruppe (Position 5) bei 3 160 cm -1, die OH-Grnppe bei 2 700 2 400 cm-L Im 

* Das Auftreten yon 9 als Zwisehenprodukt wird dureh die Arbeiten E. 
Z i e g l e r s  1 erh/~rtet, der die Bildung soleher Ketene allgemein bei l~eaktion von 
AlkylmalonsS, ureestern mit 1,2- bzw. 1,3-dielektrophilen Verbindungen naeh- 
weisen konnte. 
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Doppelbindungsbereieh erseheinen drei charakteristische Banden bei 1 600, 
1565 und 1535 em l, die den Ringdoppelbindungen bzw. der C~rbonylgruppe 
zugeordnet werden k6nnen. Das Vorliegen einer exoeyelisehen C = N-Doppel- 
bindung (Position 4) in den Thiopyranopyridindiolen 7 wird dureh die IR- 
Spektren, in welehen keine Absorptionsbande ffir die NH-Gruppe zu finden ist, 
bestgtigt. Die OH-Gruppen geben AnlaB zu einer breiten Absorption im 
Bereieh yon 2 800--2 400 em-L Im Doppelbindungsbereieh erseheinen lediglieh 
eine seharfe Bande bei 1 635em 1 sowie eine etwas verbreiterte bei 1 585 em 1. 
In den IR-Spektren der 2H-Thiopyranopyridin-5(3H)-one 8 liegt die NH- 
Valenzsehwingung (Position 4) bei 3140em -1, die der OH-Oruppe bei 
2 800 2400em-L Im Doppelbindungsbereieh finden sieh vier eharakteristi- 
sehe Absorptionsbanden bei 1 630, 1 600, 1 580 und 1 515cm 2. 

Experimenteller Teil 

Allgemeines: Die Bestimmung der Sehmelzpunkte erfolgte im Sehmelz 
punktsapparat  nach Dr. Tottoli oder im Fus-O Mat (Fa. Heraeus). Zur 
Herstellung der Dfinnsehichtchromatogramme dienten Fertig-DC-Platten 
Polygram ~Sil G/UV~,~ 4 der Firma 5'I~cherey Nagel & Co. Die Entwickhmg der 
Diinnsehiehtehromatogramme eriblgte unter Verwendung folgender L6sungs 
mittelgemisehe: B enzol:CHC1 a:EtOH =50:30:7 bzw. CHC1 a:Butanon:Benzol= 
40: 15: 10. 

Die Vermessung der Infrarot-Spektren (IR) erfolgte mit einem Perkin- 
Ehner-Gitterspektrophotometer 225. Die Zuordnung der Absorptionsbanden in 
den Ig-Spekt ren  ist in em 1 angegeben. Die Aufnahme der NMR-Spektren 
erfolgte mit einem Perkin-Elmer 90 MHz Kemresonanzspektrometer  R 32; die 
chemisehen Verschiebungen sind als ~-Werte in ppm angegeben und beziehen 
sieh auf 3-(Trimethylsilyl)-propions/ture da-Natriu msalz als innerem Standard. 
Als L6sungsmittel wurde, wenn nieht anders angegeben, DMSO-d oder CDC13 
verwendet. Fiir  die s/iulenehromatographisehe Trennung wurde da.s Kieselgel 
100 (35--70mesh ASTM ftir die S~tulenehromatographie) der Firma Merck 
verwendet. 

I. Allgemeine Arbeitsvorschrift fiir die Umsetzung der 4-Alkylaminodihydro- 
2 (1H )-pyridinthione 1 mit Ethylmalonsiiure-bis-( 2 ,4 ,6-trichlorphenylester ) 

D~s entsprechende 4-Alkylamino-2(1H)-pyridinthion (1) wird mit der 
~quimolaren Menge Ethylmalonester  3 durch direkte Schmelze bei einer 
01b~dtemper~tur yon 167 ° zur Reaktion gebr~cht, wobei das ReaktionsgefSA3 
fiber ein aufgesetztes CMeiumehloridrohr mit einer Wasserstrahlpumpe eva- 
kuiert wird, so dab das entstehende 2,4,6-Trichlorphenol l~ufend abdestilliert. 
Die Reaktionszeit betrfigt zwisehen 10 und 35 rain bei 14 Torr. Die erkaltete 
Schmelze wird - -  wie bei den einzelnen Ans~tzen beschrieben - -  verschieden 
aufgearbeitet. 

1. Reaktion yon 1 emi t  3 

7,93 g 1 e, 19,63 g 3, 35 nfin. Das Bohprodukt, das n~ch d/innsehiehtehroma- 
tographischer Untersuchung aus dem Naphthyridinthion 4e sowie den Thio- 
pyran[2,3--b]pyr idinen 6e, 7e und 8e besteht, kann naeh zwei Varianten 
aufgetrennt werden. 
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Variante A: Durch Umkristallisation des Rohproduktes aus Ethanol wird 
ein Gemisch aus 6 e und 8 e erhalten. Nach Aufbringen dieses Gemisches auf 
eine Kieselgels~ule wird mit Chloroform zun/~chst 6 e und sodann 8e eluiert. 
Das Fil trat  nach 6e, 8 e wird unter Rfihren tropfenweise mit Wasser versetzt, 
wobei 4 e kristallin anf/~llt. Das Filtrat nach 4 e wird zur Trockne einged~mpft, 
der Rfickst~nd auf eine Kieselgels/iule aufgebracht und 7 e m i t  Aceton eluiert. 
Ausbeute: 2,23g 4e; 2,20g 6e; 2,52 8e; 0,58g 7e. 

Variante B : Das Rohprodukt wird auf eine Kieselgels/~ule aufgebracht, und 
unter Verwendung yon Chloroform als Elutionsmittel wird ein Gemisch yon 4 e 
mit 8 e isoliert. Bei anschlief3ender Elution der S~ule mit Aceton erh~lt man 
zun/ichst 6 e und hierauf 7 e. Beim Umkristallisieren des Gemisches yon 4 emi t  
8 e ~us Ethanol f~llt nur 8 e kristallin an. Aus dem Filtrat  wird durch Zugabe 
yon Wasser 4e erhalten. Ausbeute: 1,90g 4e; 2,42g 6e; 0,38g 7e; 2,70g 8e. 

3~ Ethyl~4-hydr~xy~1~ is~pr~pyl~ 7 ~7~dimethyl~5~thi~x~-5 ~6 ~7 ~8~tetrahydr~1~6~ naph~ 
thyridin 2 (1 H)-on (4 e) 

Schmp. 204 °. Farblose Prismen ~us 2-Propanol. C15H~2N20uS. 

3- Ethyl-2-hydroxy-5-isopropylamino- 7 ,7-dimethyl-6 ,7-dihydro-4 H-thio- 
pyrano[ 2,3--b ]pyridin-4-on (6e) 

Schmp. 2 6 3 ~ 6 4  °. Gelbe Prismen ~us Aceton/Ethanol. C15H22N202S. 

6- Ethyl-4-isopropylimino-5-hydroxy- 2 ,2-dimethyl-3 ,4-dihydro- 2 H-thiopyrano- 
[ 2,3--b ]-pyridin-5 ,7-diol (7e) 

Schmp. 204--207 °. Gelbe Nudeln ~us Aceton. CI5H22~202S. 

6-Ethyl-7-hydroxy-4-isopropylamino-2,2-dimethyl-2 H-thiopyrano-[2,3 b]- 
pyridin-5(3H)-on (8 e) 

Schmp. 221 °. Gelbe St~bchen aus Aceton/Ethanol. C15H22Nu02S. 

2. Reaktion von 1 g mit 3 

8A9 g 1 g, 19,63 g 3, 20 rain. Das t~ohprodukt wird mit Ether durchgerieben, 
wobei ein Gemisch yon 4 g, 6 g, 7 g kristullin anf~llt. Aus der etherischen LSsung 
1/~l~t sich bei 40 °C 8 g kristallin erhalten. Nach Aufbringen des Gemisches von 
4 g, 6 g, 7 g auf eine Kieselgelsi~ule werden mit Chloroform zun~chst 4 g und 
anschlieBend 7 g eluiert. Schlie~lich wird mit Aceton 6 g ausgew~schen. Aus- 
beute 5,98g 4g; 0,37g 6g; 0,51g 7g; 0,34g 8g. 

3- Ethyl-4-hydroxy- l-isobutyl- 7 ,7-dimethyl-5-thioxo-5 ,6 ,7 ,8-tetrahydro-l ,6- naph- 
thyridin-2(1H)-on (4g) 

Schmp. 222 °. Farblose Nadeln aus Essigester. C16H24N202S. 

3 Ethyl-2-hydroxy-5-i~obutylamino-7,7-dimethyl-6,7 dihydro-4 H-thio- 
pyrano[2,3--b]pyridin-4-on (6 g) 

Schmp. 256,5 258,5 °. Gelbe Prismen aus Aceton/Chloroform/Ether. 
C16H24N202S. 
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6- Etl~yL4-isobutylimino-5-hydroxy- 2,2-dimethyl-8,4-dihydro- 2 H-thiopyrano- 
[2,3~]-pyridin-5,7-diol (7 g) 

Schmp. 235 °. Gelbe Prismen aus Aceton. C1GH24N202S. 

6-Ethyl-7-hydroxy-g-isobvtylamino-2,2-dimethyl 2 H-thiopyrano-[2,3--b ] 
pyridin-5(3H)-on (8 g)* 

Schmp. 194 °. Gelbe Stfi.bchen aus Ethanol. C16H.~aN202S. 

3. Rea]ction yon 1 h mit 3 

4,92g l h ;  8,82g 3; 15rain. Das Rohprodukt wird mit Ethanol durch- 
gerieben, wobei ein Gemisch von 4h mit 8h kristallin anf£11t. Beim Um- 
kristallisieren des Gemisches aus Ethanol l~13t sich 8h kristaIlin erhMten. Aus 
dem Fil~rat wird durch Zugabe yon Wasser 4 h ausgef£11t. Im Filtr~t nach 4 h, 
8h ist dfinnschichtchromatographisch 6h, 7h nachweisbar. Ausbeute 2,60g 
4h;  1,85g 8h. 

3-Ethyl- l-benzyl-4-hydroxy-7,7~dimethyL5-thioxo-5,6 ,7,8-tetrahydro- l ,6-naph- 
thyridin-2(1H)-on (4h) 

Schmp. 214 215 °. Farblose Nadeln aus Eth~nol/Wasser. C19H2zN_90-~S. 

6~Ethyl-4-benzylamino-7~hydroxy- 2 ,2-dimethyL 2 H-thiopyrano [ 2 ,3--b ]-pyridin 
5(3H)-on (8h)* 

Schmp. 2 3 0 ~ 3 1  °. Gelbe StS~bchen aus Ethanol. C19H~,~N:~02S. 

4. Rea]ction von 1 a, b, c, d, fmit  3 

1,56 g 1 a, 4,91 g 3, 10 rain ; Ausb. 2,5 g 4 a. 2,61 g 1 b, 7,36 g 3, 10 min ; Ausb. 
3,4 g 4 b. 2,77 g 1 c, 7,36 g 3, 10 rain ; Ausb. 3,0 g 4 c. 1,98 g 1 d, 4,91 g 3, 20 rain ; 
Ausb. 1,6g 4d. 4,28g If ,  9,82g 3, 10rain; Ausb. 3,2g 4f. Die erkMteten 
Schmelzen werden mit Ethanol durchgerieben, wobei die einzelnen Naph- 
thyridinone 4a, b, c, d, f kristMlin anfMlen. Die entsprechenden Thio- 
pyrano[2,3--b]pyridine 6 a, b, c, d, f, 7 a, b, c, d, f und  8 a, b, c, d, e, f kSnnen im 
Fil trat  chromatograiohisch nachgewiesen werden. 

3~Ethyl-4-hydroxy~7,7-dimethyl-5-thioxo-5,6,7 ,8-tetrahydro- l,6-naphthyridin- 
2(1H)-on (4a) 

Schmlo. 310 ° Z. Farblose St/ibchen ~us Dimethylsulfoxyd; (DMSO)/Was- 
ser. C12H16~7202S. 

3-Ethyl-d-hydroxy-l,7 ,7 4rimethyl-5-thioxo &6,7 ,8-tetrahydro-l,6-naphthyridin- 
2(1H)-on (4b) 

Schmp. 275--277 °. F~rblose Nadeln. C13HlsN202S. 

* In  der 45. Mitt. dieser Reihe wurden 8h bzw. 8 g sowie die entsprechende 
4-Aminoverbindung 8 a fS~lschlieh als N~phthyridine 4 h, 4 g und 4 a bezeiehnet. 
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l ~3- DiethyL4-hydroxy- 7 ,7-dimethyl-5-thioxo-5 ,6 ,7,8-tetrahydro- l ,6-naphthyridin- 
2(1H)-on (4c) 

Schmp. 248 °. Farblose St~bchen. C14H~0N202S. 

3- Ethyl-4-hydroxy- 7 ,7-dimethyl- l-propyl-5-thioxo-5 ,6 ,7 ,8-tetrahydro- l ,6-naph- 
thyridin-2(1H)-on (4 d) 

Schmp. 226--228 °. Farblose Rhomboeder. Cl~H22N202S. 

3- EthyL l-butyl-4-hydroxy- 7 ,7-dimethyl-5-thioxo-5,6~7 ,8-tetrahydro- l,6-naph- 
thyridin- 2 (1H ) -on (4f) 

Schmp. 199 °. Farblose St£bchen. C16H~4N202S. 

H. Dar8tellung der 1,6-Naphthyridin-2,5(1H,6 H)-dione 5 

A: Aus 4-Al]cylamino-2(1H)-pyridonen 2 

Das entsprechende 2 wird mit der ~quimolaren Menge Malonester 3, wie 
unter der in I. beschriebenen Methode, zur Reaktion gebracht. Nach dem 
Erkalten der Schmelze wird mit dem angegebenen LSsungsmittel durch- 
gerieben, wobei die Naphthyridindione 5 kristallin anfallen. 

a) l a g  2e, 3:78g 3, 30rain, Ethanol/W~sser: Ausb. 2,4g 5e. 
b) 2~4g 2h, 4,91g 3, 30rain, Methanol/Wasser, Ausb. 2,0g 5h. 

B: Au~' 5-Thioxo~l,6-naphthyridin-2(1H)-onen 4 

1. In einer L5sung yon 4g KOH in 200ml 50~oigem Ethanol werden 
0,01 Mol Naphthyridinon 4 gelSst, w£hrend 30rain 10ml 30~oiges H202 bei- 
geffigt und 16 hunter  Rfihren belassen. Hierauf zerstSrt man das fiberschfissige 
Peroxyd mit einer 10~igen Natriumsulfitl5sung, neutralisiert mit HC1 und 
dampft zur Trockne ein. Der Riickstand wird mit 50 ml Wasser durchgerieben 
und die zurfickbleibenden Naphthyridindione 5 abfiltriert. 3,42g 4h, Ausb. 
2,1g 5h. 

2. Die Thioxonaphthyridin-2(1H)-one 4 werden 16h in 20ml 6~iger 
wgl~riger Natronlauge zum Sieden erhitzt; dann wird unter Eiskfihlung mit 
konz. HC1 neutralisiert, die Naphthyridindione 5 abgenutscht, mit Wasser 
gewaschen und umkristallisiert. 

a) 2,78 g 4 e, Ausb. 2,3 g 5 e. 
b) 3,42g 4h, Ausb. 2,5g 5h. 

3~ Ethyl~4~hydr~xy~1~i8~pr~pyl~ 7 ~7-di~hyl. 7 ,8~dihydr~1~6~ naphthyridin~ 2 ,5 (1H ~6 H ) ~ 
dion (5 e) 

Schmp~ 190--192 °. Farblose Nadeln aus Ethanol/Wasser. C15H22N203. 

3- E thyl~1~benzyl~4~hydr~xy~ 7 ,7~dimethyl~ 7,8~dihydr~ ~ ,6~ naphthyridin~2~5 (1H ,6 H )~ 
dion (5h) 

Schmp. 2 1 4 ~ 1 7  °. Farblose Nadeln aus Methanol. C~gH2~N~03. 



Uber Heteroeyelen 581 

I I I .  4-Isopropylamino-6,6-dimethyl-5,6-dihydro-2(1H)~pyridon (2 e) 

Das 2(1H)~Pyridon 2e wird naeh der wie in II. ,  B, 1. beschriebenen 
Methode aus dem entspreehenden 4-Isopropylamino-2(1H)-pyridinthion l e 
synthetisiert .  1,98 g 1 e ; Ausb. 1,6 g 2 e. 

Schmp. 266 °. Farblose Pr ismen aus 50~oigem Ethanol .  CloHlsN20. 

Die An~lysenwerte C, H, N, bzw. C, H, N, S f~r 4 a ~ ,  5 e - -8  e, 
5 g- -8  g, 2 e und  8 h wurden bes t immt ; die U'bereinst immung mit  den aus den 
angegebenen Summenformeln  errechneten Wer ten  war in allen Ffillen aus 
gezeiehnet. 

Die yon s£mtlichen synthet is ier ten Verbindungen angefertigten IR-  und 
NMR-Spektren sind mit  den angegebenen S t rukturen  gut  vereinbar. Hier 
werden nur  die Daten  yon je einer Verbindung der 1,6-Napht~hyridinone 4,5 
bzw. der Thiopyranopyr idine  6,7~8 angef/ihrt. 

IR-Spektren 

Die Abkiirzungen hinter  den Wellenzahlen (in em -1) bedeuten wie tiblieh : 
s = stark, m = mittelstark,  w = wenig intensiv. 

4 e :  3230 (s); 2800- -2300  (s); 1630 (s); 1615 (s); 1530 (s). 
5e :  3210 (m); 2800- -2300  (m); 1675 (s); 1640 (s); 1600 (s); 1560 (m). 
6e :  3160 (s); 2700- -2400  (w); 1600 (m); 1565 (s); 1535 (s). 
7e :  2800- -2400  (m); 1635 (s); 1585 (s). 
Be: 3 1 4 0 ( w ) ; 2 8 0 0  2400(w) ;  1630(s) ;  1600 (m); 1580(s) ;  1515 (s). 

NMR-Spektren 

s = Singulett ,  d = Dublet t ,  t = Triplett ,  qu = Quartet t ,  m = Multiplett ,  
b = breit, J = Kopplungskons tan te  in Hertz. 

4e :  CH 3 1,15 (t), J = 7; (CH3) 2 1,45 (s); (CH3)2--CH 1,60 (d), J = 7; CH 2 
2,60 (qu), J = 7; CH2 3,05 (s); CH 4,80--5,40 (b); NH 8,16 (s, b); OH 12,75 (s). 

5e :  CH 3 1,10 (t), J = 7; (CH3) 2 1,40 (s); (CH3)2--CH 1,60 (d), J = 7; CH,~ 
2,60 (qu), J = 7; CH2 3,00 (s); CH 4,60--5,50 (b); NH 7,25 (b); OH 12,70 (s). 

6 e :  CH8 0,90 (t), J = 7; (CH3) e 1,25 (s); (CH3)2--CH 1,28 (d); CH 2 2,30 (qu); 
CHe 2,95 (s); CH 4,10 (m); OH 8,95 (s, b); NH 16,15 (d), J = 7. 

7e :  CHa 1,10 (t), J = 7; (CHa)2--CH 1,35 (d), J = 7; (CH3) 2 1,50 (s); CH2 
2,55 (qu), J = 7; CH2 2,80 (s); CH 3,90 (m); OH 11,60 (b); OH 17,85 (s, b). 

8e :  CH3 1,10 (t), J = 7; ( C H 3 ) 2 ~ H  1,45 (d), J = 7; (CH3) 2 1,50 (s); CH~ 
2,45 (qu), J = 7 ; CHe 3,25 (s); CH 4,30 (m); OH 11,25 (s); NH 14,35 (d), J = 7. 
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