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2.4.6-Trimethyl-3-acetyl-pyridin!!): 10 g Acetylaceton wurden mit iiber-
schiiss. Ammoniumacetat (8 g) 3 bis 5 Tage auf dem Wasserbade erhitzt. Es wurde mit
Natriumhydrogencarbonatlosung alkalisch gemacht, mehrmals mit Ather ausgezogen und
der nach dem Trocknen rit Natriumsulfat durch Abdampfen gewonnene Riickstand i. Vak.
iiber Calciumhydrid destilliert. Wasserhelle, hygroskopische Fliissigkeit, die schwach
nach Miusekot riecht, vom Sdp.,; 120°; Ausb. >75%.

C,oH,ON (163.2) Ber. C73.59 H 8.03 N 8.58 Gef. (!73.50 H 8.20 N 8.55.

Mit alkohol. Pikrinsiurelosung ficl das Pikrat in Wiirfeln oder Siulen vom Schmp.
1370 (Zers.).

CH 604N (392.3) Ber. C48.98 H 4.11 N 14.28 Gef. C 49.28 H 4.23 N 13.98.

Weder in wilr. noch in essigsaurer Losung nahm bei einem Hydrierungsversuch mit
Platinoxyd das 2.4.6-Trimethyl-3-acetyl-pyridin Wasserstoff auf, was auch bei dem im
folgenden beschriebenen 2.4-Dimethyl-3-acetyl-pyridin festzustellen war.

2.4.-Dimethyl-3-acetyl-pyridin'®):30g 2.4-Dimethyl-nicotinsédure-ithyl-
ester!®) wurden in iiblicher Weise nach Claisen mit Essigester in Ggw. von alkohol-
freiem Natriumalkoholat!t) umgesetzt. Der erhaltene 2.4-Dimethyl-pyridoyl-essigester
lieferte nach der Spaltung mit verd. Salzsiure das 2.4-Dimethyl-3-acetyl-pyridin in der
miilligen Ausbeute von 2.7 g. Sdp.,s 123°.

Mit alkohol. Pikrinsiurelésung fiel das Pikrat in Nadeln, die, aus Alkohol umgelést.
hei 1210 schmolzen.

CisH1 OpN, (378.1) Ber. N 14.81 Gef. N 14.47.,

6-Methyl-3-[x-0oxy-athyl]-N-[(2-methyl-4-amino-pyrimidyl-(5))-methyl]-
pyridiniumbromid-hydrobromid: Zur Darstellung des benitigten 6-Methyl.3-[a-
oxy-ithyl]-pyridins wurde das 6-Methyl-3-acetyl-pyridin hydriert. Dabei nahmen
6 g des Ketons in 200 cem Wasser bei Ggw. von 200 mg Platinoxyd in 6 Stdn. 1 Mol.
Wagserstoff auf. Nach dem Abtrennen des Katalysators wurde die Losung auf dem
Wasserbade eingeengt und der Riickstand i. Vak. destilliert. Sdp.,, 135°; Ausb. 889%,.

0.4g 6-Methyl-3-[a-oxy-iithyl]-pyridin und 0.36g 4-Amino-2-methyl-5-
brommethyl-pyrimidin-dibydrobromid wurden in 10 g Nitromethan iiber Nacht
bei 40° stehen gelassen. Hierbei krystallisiorte das Kondensationsprodukt in kleinen Pris-
men aus. Zur Reinigung wurde in Alkohol geldst und die Ldsung bis zur beginnenden
Krystallisation des Hydrobromids eingeengt; Schmp. 2290,

CysHON, Br, (420.2) Ber. N 13.34 Gef. N 13.63.

77. Alfred Dornow und Wilhelm Schacht*): Uber die Dar-
stellung des 3-[B-O0xy-ithyl]-pyridins.

[Aus dem Institut fiir Organische Chemie der Technischen Hochschule Hannover.]
(Eingegangen am 17. Mai 1947.)

lin Hinblick auf das im Vitamin B, enthaltene -Oxy-ithyl-thiazol
und auf dic bekannten Analogien zwischen Thiazol und Pyridin ist
das 3.[8-Oxy-ithyl]-pyridin von Intoresse. Es wurde aus Pyridin-
aldehyd-(3) iiber das 3-[8-Amino-ithyl]-pyridin dargestellt. Die durch
Umsetzung mit 4-Amino-2-methyl.5-chlormethyl-pyridin-hydrochlo-
rid erhaltene Verbindung ist wegen der zu erwartenden Aneurinwir-
kung dargestellt: worden.

Das Vitamin B, enthiilt bekanntlich iiber eine CH,-Gruppe mit einem Pyri-
midin-Derivat verbunden das 4-Methyl-5-[-B-oxy-ithyl]-thiazol (I). Bei einem

1i) Vergl. Dipl.-Arbeit W. Ladwig, Berlin 1940.

12) A, Dornow u. H. Machens, B. 78, 157 [1940].

13) R. Michael, B. 18, 2020 [1885]. 14) Nach G. Komppa, A. 868, 138 [1909].

*) Vergl. Dissertat. W. Schacht, Technische Hochschule Hannover 1847.
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Versuch, das strukturihnliche 2-Methyl-3.-[8-oxy-ithyl]-pyridin aus dem ent-
sprechenden acetylierten Ketoalkohol (2-Methyl-3-acetoxyacetyl-pyridin)
durch Reduktion nach Clemmensen zu gewinnen. um es an Stelle des
4-Methyl-3-| B-oxy-iithyl|-thiazols mit der Pyrimidin-Komponente des Vita-
niins B, dem 4-Amino-2-methyl-5-brommethy!-pyrimidin-hydrobromid(11,Hal
-= Br) zu kuppeln, konnte lediglich das 2-Methyl-3-[a-oxy-ithyl]-pyridin er-
hulten werden?). Letzteres lieferte, obgleich es der Thiazolkomponente des B,
nicht vollig entspricht, wie sogar auch das a-Oxy-iithylpyridin?) selbst, mit dem
Pyrimidinanteil des Vitamins B, (I1) eine im Taubentest B,-aktive Verbin-
dung. Ein Isotueres des Vitamins B, dagegen, welches das 4-Methy]-5-[x-
oxy-ithyl]-thiazol enthielt, wies keine aneuritische Wirkung auf?), So war
zu erwarten. dafl 3-B.Oxy-dthyl-Gruppen im Pyridinring der Heterovitamine
B, eine Steigerung der Vitaminwirkung hervorrufen wiirden, zumal die pri-
miire Alkoholgruppe auch iin Thiazol-Derivat des natiirlichen Vitamins B,
vorliegt.

Wir haben daher zuniichst das 3-{8-Oxy-iithyl]-pyridin (111) darge-
stellt, um die daraus mit der Pyrimidin-Komponente des Vitamins B, (I) zu
gewinnende Verbindung 1V auf Vityminwirkung zu priifen. 8-Oxy-chinolin
wurde dureh Oxydation mit Salpetersiure iiber die Chinolinsiure in Nico-
tinsiiure iihergefithrt?). Aus der Nicotinsiure wurde dann in bekannter Weise
iiber das Nicotinyl-benz-sulfohydrazid der Pyridinaldehyd-(3)%) gewonnen. der
mit Malonsiiure kondensiert die schon heschriebene 8-| PyridvIl-(3)]-ncryvlsiu-
re (V)% lieferte. '

Bei der Zernetzung des Nicotinyl-benz-sulfohydrazids, dic wir in Glycerin vornahmen,
entstand als regelmiiBiger Begleiter des Pyridinaldchyds Diphenyldisulfid und in geringen
Mengen auch eine Substanz, die wahrscheinlich Thianthren ist.

Die 3-] Pyridy!-(3) |-uerylsiiure wurde hydriert, die erhaltene 8- Pvridyl-(3)]-
propionsiiure verestert und aus dem Ester mit Ammoniak das Amid gewonnen.
Beim Hofmannschen Abbau entstand hieraus das Pyridyl-(3)-dthylamin.

Die isomeren B-[ Pyridyl-(2)-und-(4)-dthyl]-amine sind schon von L. A. Walter, W. H.
Hund u. R. J. Fosbinder®) hergestellt und physiologisch untersucht worden. Sie zeigten

ephedrin- bzw. histamindhnliche Wirkungen. Wir beabsichtigen daher, aueh unser Amin
auf seine Wirkung priifen zu lassen,

Mit Salpetriger Siiure wurde aus dem 8- Pyridyl(3)j-ithylamin das ge-
suchte 3-[3-Oxy-iithyl]-pyridin (111} evhalten. Die U'msetzung nut dem Pyri-
midin-Derivat des Anenrins (T1) ergaly in Nitromethan das gewiinschte ..He-

Yy P. Baumgarten u. A. Dornow, B. 78, 44 [1940].

2) A. Dornow, B, 78, 136, 353 [1940].

4 P.Baumgartenu. A, Dornow, K. H. Gutschmidt u. H. Krehl, B. 75, 442| 1942].

4) Die Vorschrift von E, Sucharda, B. 38, 1727 [1925], wurde vercinfacht, dic Aus-
beuten konnten verbessert werden.,  3) . Panizzon, Helv. chim. Acta 24 E, 24[1941].

%) Journ. Amer. ehem. Soc. 68, 2771 [1941].

) Die physiologische Priifung dieser Substanz konnte wegen Tauben- und Futter-
mangel von dem Bayer-Werk Elberfeld nicht durchgefiihrt werden. Herr Prof. W. H.
Schopfer, Bern, hat sich freundlicherweise bereit crklirt, diese Verbindung im Phyco-
mycestest zu priiffen. Nach AbschluB dieser Untersuchung soll dariiber gesondert be-
richtet werden.
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Uber eine Darstellung des eigentlichen Heterovitamins B,, mit dem 2-Me-
thyl-3-[f-oxy-ithyl]-pyridin als Komponente, wird demniichst berichtet.
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Beschreibung der Versuche.

Nicotinsdure: In 1000 ccm Salpetersiure (d 1.4) wurden bei 0—35° innerhalb einer
Stde. unter gutem Umriihren 145 g (1 Mol) 8-Oxy-chinolin eingetragen. Der dabei zu-
niichst entstandene griine Krystallbrei ging beim Erwirmen auf dem Wasserbad in Lisung.
Der vollig trockne Eindampfriickstand bestand aus Chinolinsdurenitrat (Ausb. quan-
titativ). Aus vord. Salpetersiure 3 mal umkrystallisiert, zcigte es den Schmp. 152—1549;
aus Wasser krystallisierte Chinolinsiure.

C,H,0O,N, HNO, (230.1) Ber. C 36.53 H 2.63 N 1217
Gef. C36.91,36.95 H2.79,2.81 N11.41, 11.18.

Der zu niedrig gefundene N-Wert diirfte auf die leichte Abspaltbarkeit der Salpeter-
siaure aus dem Nitrat zuriickzufiihren sein.

Zur Uberfithrung in Nicotinséure wurde das Chinolinséurenitrat 3 Stdn. auf
200—210° trocken erhitzt. Es blieb hellbraune, ziemlich reine Nicotinsiure vom
Schmp. 224—226° zuriick; Ausb. 105—110 g (85—909%,).

Pyridinaldehyd-(3): Uber don Nicotinsiuremethylester®) und das Nico-
tinsiurehydrazid®) wurde das Nicotinyl-benz-sulfohydrazid® und daraus der
Pyridinaldehyd-(3) dargestellt.

Die Zersetzung des Nicotinyl-benz-sulfohydrazids wurde in Glycerin bei 160° mit
Natriumcarbonat durchgefiibrt. Nach dem Verdiinnen mit Wasser wurde mit Chloro-
form extrahiert und der Chloroform-Riickstand fraktioniert. Es wurden erhalten:

1.) Sdp.,, 88—90°: Pyridinaldehyd-(3), Ausb. 36%;

2.) Sdp.,, 154°: Diphenyldisulfid, Schmp. 61.0—61.5°.

C,oH;,S, (218.3) Ber. C 66.01 H 4.62 Gef. C 65.92 H 4.56.

B-[Pyridyl-(3)]-acrylsdure (V)*): 10.7 g Pyridinaldohyd-(3) und 10.4 g Malon-
sdure (je /;o Mol) wurden in 10 cem Pyridin und 2 Tropfen Piperidin 2 Stdn. auf dem
Wasserbade erhitzt. Der entstandene feste weiBe Krystallbrei wurde mit Wagser ver-
setzt, wobei die entstandene Acrylsiure ungeldst zuriickblieb. Durch Einengen des Fil-
trates konnte noch eine nicht unbedeutende Menge Acrylsiure gewonnen werden, wo-
durch die Ausbeute an Pyridyl-(3)-acrylsiure auf 13.5 bis 14.0 g (90—95%) stieg.

8) R. Camps, Arch. Pharmaz. 240, 353 [1902].
% Th. Curtius u. E. Mohr, B. 81, 2493 [1898].
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3-[Pyridyl-(3)]-propionsiure: 4.5 g (3/,99 Mol) Pyridylacrylsiure V wurdon
mit ().5g Platinoxyd in 100 ccm Wasser in 6—8 Stdn. hydriert. Nach dem Abtrennen des
Katalysators hinterblieb beim Einengen i. Vak. krystallisierto Pyridylpropionsiure;
Aush. quantitativ. Aus Alkohol oder viel Essigester umkrystallisiert Schmp. 160-—162°,

CyHyO4N (151.2) Ber. C63.56 H 6.00 N 9.27 (ef. € 63.54 H 6.03 N 9.01.

B-[Pyridyl-(3)]-propionsiuremethylester: 15.2 g ('/,, Mol) Pyridyl-(3)-pro-
pionsiure wurden mit 50 ccm Methylalkohol und 20 cem konz. Schwefelsiure 3 Stdn.
unter RiickfluB erhitzt. Nach dem Erkalten wurde in Wasser gegossen, die wiifir, Losung
mit Nutriumecarbonat gesiittigt und der Ester in Ather aufgenommen. Der Atherriickstand
ergab den Kster vom Sdp.,, 136—138%; Ausb. 13.0—13.5 g (75—80%). Zur Anpalvse
wurde nochmals destilliert : Sdp.,, 134.2—134.4°.

yH,,0,N (165.2) Ber.C65.44 H6.71 N 8.48 Uef. C65.64 H 691 N 8.76.
fi-[Pyridyl-(3)]-propionsdurcamid: B-[Pyridyl-(3)]-propionsiuremcthyl-
ester wurde mit dem 5-fachen Volumen konz. Ammoniaklésung mehrere Stunden stchen-
gelassen und die Liosung i. Vak. eingeengt. Der Riickstand erstarrte krystallin; Ausb. an
Amid quantitativ. Sehr leicht Igslich in Wasser; 3 mal ans Aceton umkrystallisiert gias-
klare kurze Prismen vom Schmp, 118—119°,
C.H,,ON, (150.2) Ber.C63.98 H6.71 N 18.66 Gef. ((64.02 H 6.79 N 18.50.
3-[p-Amino-dthyl]l-pyridin: 7.5 g (0.05 Mol) B-[Pyridyl-(3)]-propionséure-
amid in 25 cem Wasser wurden mit einer Hypobromitlosung aus 8.0 g Brom und
15 g Kaliumhydroxyd in 50 cem. Wasser 1 Stde. auf dem Waasserbade erhitzt. Nach dem
Erkalten wurde mit Kaliumhydroxyd stark alkalisch gemacht, das Amin in einem Ather-
Chloroform-Gemisch aufgenommen und die war. Losung noch mit dem Lisungsmititol-
Gemisch ausgeschiittelt. Die vereinigten Lisungen crgaben nach dem Trocknen mit Na-
triumsulfat und Abdestillieren des Losungsmittels das 3-[8-Amino-dthyl}-pyridin
vom Sdp.;; 117—118° in einer Ausbeute von 4—4.25 g (65—70%). Das Amin ist schr
hygroskopisch und kohlendioxydempfindlich. Zur Analyse wurde nochmals destilliert :
Sdp.q 115.0—115.40,
C,H, N, (122.2) Ber. ¢ 68.82 H 8.25 N 2293 Gef. C 69.35 H 8.45 N 21.85.

Dipikrat: Aus Wasser 3 mal umkrystallisiert Bliittchen oder Nadeln vom Schinp.
211--2129,

CSH, N, + 2 CH,O;N, (580.38) Ber. € 39.32 H 2.78 N 19.31
Gef. C 39.25 H 2.90 N 19.06.

Beim Einleiten von Chlorwasserstoff in die ither. Lisung von 3-[8-Amino-dthyl|-pyri-
din entstand ein krystallisiertes Hydrochlorid vom Schmp. 204—205°. Es wurde aus
wenig Alkohol umkrystallisiert; oder aus der alkohol. Losung durch Aceton gefillt»

3.[3-Oxy-athyl]-pyridin (I11): 6.1 g 3-[8-Amino-athyl]-pyridin (0.05 Mol)
wurden in 75 cem n H,80, gelost und unter Eigkiihlung mit 3.5 g Natriumnitrit in
10 cem Wasser umgesetzt. Dann wurde 1 Stde. auf dem Wasserbade erhitzt, nach dem
Erkalten mit Kalilauge schwach alkalisch gemacht und i. Vak. auf etwa 25 cem eingeengt.
Beim Einleiten von Kohlendioxyd schied sich das 3-[8-Oxy-ithyl]-pyridin als olige
Schicht ab. Es wurde mehrmals mit Chloroforin ausgeschiittelt, die Chloroformljsung mit
Natriumsulfat getrocknet, das Lisungsmittel verdampft und der Riickstand, das 3-[8-Oxy-
ithyl]-pyridin, i. Vak. destilliert. Sdp.,; 148—150°; Ausb. +.6—4.9 g (75—80%). Der
analysenreine Alkohol siedete bei 144.0—144.5/10 Torr.

(;H,ON (123.15) Ber.C68.26 H7.37 N11.37 Gef. C68.09 H 7.24 N 10.93.

Urethan: Es wurde mit Phenylisocyanatin iiblicher Weise dargestellt. Aus Wasser
farbloso Schuppen vom Schmp. 100—1029°,

¢,,H,,O.N, (242.3) Ber.C69.40 H5.82 N11.56 Gef. C 69.79 H 595 N 12.08.

3-8-[Oxy-ithyl}-N-[(4-amino-2-methyl-pyrimidyl-(5))-methyl]-pyridini-

umchlorid-hydrochlorid (IV): 0.37 g 3-[8-Oxy-ithyl]-pyridin (ITI) (0.003 Mol)
und 0.23 ¢ 4.Amino-2-methyl-5-chlormethyl-pyrimidin-hydrochlorid (IT)



Nr. 6/1947] Schmidt, Hiill. 509

(0.001 Mol) wurden in 10 ccm Nitromethan 1 Stde. auf 40° erwirmt. Aus dem Filtrat
kam nach lingerem Stehcnlassen bei 40° das Umsetzungsprodukt in weifien Drusen,
die zur Reinigung in 1 ccm Methylalkohol gelst und mit Aceton gefillt wurden. Sie zeig-
ten nach 3-maligem Umfillen den Schmp. 212—214°. Ausb. 0.15—0.16 g (45—48% d. Th.).
C;sH,,ON,Cl, + H,0 (335.3) Ber. C46.57 H 6.01 N 16.72
Gef. C46.76 H 6.18 N 16.57.

78. Otto Th.. Schmidt und Georg Hiill: Uber das Vorkommen
von Catechin in den Fruchtschalen der Edelkastanie*).

[Aus dem €hemischen Institut der Universitit Heidelberg.]

(Eingegangen bei der Redaktion der Berichtc der Dentschen Chemischen Gesellschaft
: am 16. Mirz 1945.)

Die Fruchtschalen der vor der Reife geernteten Edelkastanien
enthalten d-Catechin, das in einer Ausheute von etwa 0.6% iso-
liert wurde.

Die Fruchtschalen der vor der Reife geernteten ldelkastanien (Castanea
vesca) sind weiB, nehmen aber im Verlauf von Stunden an der Luft eine
stumpf-braune Farbe an. Diese bekannte Erscheinung legte die Vermutung
nahe, daB3 — iihnlich wie bei der Kakaobohne!) — auch hier ein Catechin oder
catechinihnlicher Stoff vorliegt, der sich in Gerbstoffrote umwandelt. In der
Tat handelt es sich um d-Catechin selbst, das wir aus den Fruchtschalen der
Kdelkastanie in einer Menge von etwa 0.6% isoliert und identifiziert haben.

Beschreibung der Versuche.

Kurz vor der Reife geerntete Edelkastanien wurden aus ihrer stachligen Hiille genom-
men, geschilt und die Schalen, soweit sie noch vollkommen farblos waren, sofort in ctwa
500 ccm warmen absol. Alkohol eingetragen und anschliefend zur Zerstérung der Enzyme
1 Stde. auf dem Wasserbad bei 75° gehalten. Die von den Schalen abgegosscne alkohol.
Losung (A) enthielt schon die Hauptmenge des Catechins und lieferte spiiter die Haupt-
ausbeute an dieser Verbindung.

Die so behandelten Schalen wurden an der Luft und im Vak.-Exsiccator getrocknet
und darauf in einer Kugelmiihle gemahlen. Das 150 g betragende Mahlgut wurde mehr-
mals mit je 500 ccm absol. Alkohol ausgekocht. Das zuriickgebliebene Material enthiclt
hochstens noch Spuren von Catechin; es zeigte bei lingeremn Aufbewahren an der Luft
keine Verfarbung. Die alkohol. Losungen wurden vereinigt und i. Vak. zum diinnen Sirup
eingedampft; der Rest des Losungsmittels wurde im Exsiccator entfernt. Nach mehr-
maligem Auslaugen der zuriickgebliebenen Substanz mit Wasser von 50° blieb einc griin-
liche, klebrige Masse ungelost. Die hellgelben wiiGr, Extrakte wurden vereint i. Vak. auf
70 cem eingeengt und im Schacherl-Apparat zuerst mit Benzol (von diesem Lsungsmittel
wird nur sebr wenig aufgenommen), dann mit Ather erschépfend extrahiert. Die Extrak-
tion mit Ather wurde wiederholt, nachdem die wiir. Losung auf die Hilfte eingeengt
worden war. Die vom Ather aufgenommene Substanz krystallisierte teilweise schon wiih-
rend der Extraktion und schied sich im iibrigen als braunes Harz ab. Ohne weitere Tren-

ung wurden die vereinigten Ather-Extrakte eingedampft; der im Exsiceator getrocknete
Ruckstand bildete ein braunes, festes, weitgehend krystallines Produkt. Dieses wurde in
15 com trocknem Aceton leicht'in Ldsung gebracht und die Lisung allmihlich unter krif-

*) I. Mitteil. iiber natiirliche Gerbstoffe; zugleich I. Mitteil. iiber die Gerbstoffe der
Rdelkastanie.
1y K.Freudenberg, R.F. B.Cox u.E. Braun, Journ. Amer. chem. Soc. 54,1913[1932].





