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22. Heinrich Leditschke: Uber die Aufspaltung des Farankerns, IIL
Mitteil.*): Die allgemeine Anwendbarkeit der Synthese von 2-sub-
stituierten 3-Oxy-pyridinen aus «-Furyl-ketonen

[Aus dem chemischen Zentrallaboratorium der Farbwerke Hoechst,
vormals Meister Lucius & Briining]

(Eingegangen am 21. Juli 1952)

Es wird gezeigt, daB man allgemein aus a-Furyl-ketonen aroma-
tischer, hydroaromatischer, aliphatischer, heterocyclischer und ali-
phatisch-aromatischer Natur durch Erhitzen mit Ammoniak die
entsprechenden 2-substituierten 3-Oxy-pyridine gewinnen kann, die
damit leicht zuginglich geworden sind.

In der I. Mitteilung*) wurde festgestellt, daB man durch Erhitzen von
Phenyl-o-furyl-ketonen (Formel entspr. I, R-=CyH;) mit Ammoniumacetat
oder mit Ammoniak und Ammoniumchlorid unter Druck in guter Ausbeute
3-Oxy-2-phenyl-pyridine (Formel entspr. X, R=C,H;) erhilt.

'7 N OH
N SN 7 \“(
Ny CO-R \\\ N)\R
I: R=CH; X: R=C,H;
II: R=C,H, XI: R=C,H,
HI: R = C,H,-CH, XI: R = C,H, CH,
IV: R=CH, XIII: R = CH,,
V: R=C,H,S XIV: R = CH,S
VI: R - C,H,0CH, (m) XV: R~ C,H,0CH, (m)
VII: R = CH,0CH, (p) XVI: R= C,H,0H (m)
VIII: R= CH,OCH,), m,p) XVII: R = C,H,0C,H, (p)
IX: R — C,H,0CH, (p) XVIIL: R = CH,(OCH,), (m, p)
XIX: R = CiHy(OH), (m, p)
XX: R-- C,H,0CH, (p)
XXI: R~ C,H,0H (p)

Wihrend bisher nur Phenyl.x-furyl-ketone dieser Reaktion unterworfen
wurden, habe ich nun festgestellt, da8 allgemein «-Furyl-ketone aliphatischer,
aliphatisch-aromatischer, hydroaromatischer und heterocyclischer Natur in
die entsprechenden 2-substituierten 3-Oxy-pyridine iibergefithrt werden kon-
nen. Auflerdem wurde die Reaktion von «-Furyl-ketonen mit substituierten
Benzolkernen weiter ausgebaut.

Es wurden ausgehend von den Furyl-ketonen I-IX die entsprechend sub-
stituierten 3-Oxy-pyridine X—XXTI dargestellt.

Das Athyl-(1)!), das »-Butyl-(II)?) und das Benzyl-a-furyl-keton (ITT)3) ergaben mit
Ammoniak und Ammoniumchlorid die entsprechenden 3-Oxy-pyridine. Auch ein hydro-
aromatisches o-Furyl-keton, das leicht zugingliche 2-Hexahydrobenzoyl-furan(1V) aus

Chem. Ber. 85, 483 [1952]. 1) Y. Asahina u. Y. Murayana, C. 1914 11, 1196.
2) John V. Heid u. Robert Levine, J. org. Chemistry 13, 409 [1948].
3) W. Borsche, H. Leditschke u. K. Lange, Ber. dtsch. chem, Ges. 71, 961 [1938].
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Cyclohexyl-magnesiumbromid und Brenzschleimsiurenitril konnte in das 3-Oxy-2-cyclo-
hexyl-pyridin (XIII) iibergefiihrt werden. Das Thienyl-(2)-a-furyl-keton(V)4) ergab mit
Ammoniumacetat das 3-Oxy-2-thienyl-(2)-pyridin (XIV).

Es wurden nun weitere aromatische Ketone wie das 2.[3-Methoxy-benzoyl]-furan (V1)
(aus Brenzschleimsiure-nitril und 3-Methoxy-phenyl-magnesiumbromid), das 2-[4-n-
Butoxy-benzoyl]-furan(VII) und das 2-[3.4-Dimethoxy-benzoyl]-furan (VIII)%) mit alko-
holischem Ammoniak und Ammoniumchlorid in die 3-Oxy-pyridine, die in der 2-Stellung
durch 3- bzw. 4-Methoxy-phenyl(XV bzw. XX), 4-n-Butoxy-phenyl(XVII), 3.4-Dimeth-
oxy-phenyl (XVIII) substituiert sind, iibergefiihrt. Durch Entmethylierung des 3-Oxy-
2-[4-(bzw, 3-)methoxy-phenyl]-(XX bzw. XV)*) und des 3-Oxy-2-{3.4-dimethoxy-phenyl]-
pyridins (XVIII) mit Bromwasserstoffsiure wurden das 3-Oxy-2-[4-(bzw.3-)oxy-phenyl]-
(XXI bzw. XVI) und dag 3-Oxy-2-(3.4-dioxy-phenyl]-pyridin (XIX) erhalten.

Das in der I. Mitteil.*) beschriebene 3-Oxy-2-[4-methoxy-phenyl]-pyridin(XX) konnte
durch Anwendung von kalt gesittigter alkoholischer Ammoniak-Losung in besserer Aus-
beute als bisher aus 2-[4-Methoxy-benzoyl]-furan (IX) hergestellt werden.

Beschreibung der Versuche

3-Oxy-2-athyl-pyridin (X): 124 g Athyl-a-furyl-keton?)(I), 6 g Ammonium-
chlorid und 30 cem alkohol. Ammoniak-Losung (unter Eiskiihlung gesittigt) werden im
Bombenrohr 10 Stdn. auf 200° erhitzt und dann der Réhreninhalt mit 300 cem Wasser
versetzt. Man filtriert vom Harz ab und dampft die Losung bis zur Kristallisation ein.
Nach dem Abkiihlen saugt man die Kristalle ab und erhilt 4 g eines braunen Rohproduk-
tes von X vom Schmp. 131—132° Man reinigt durch Destillation: Sdp..,, 156° = 3.6 g
(29%, d.Th.) vom Schmp. 135°. Aus Wasser farblose Nadeln vom unverinderten Schmelz-
punkt.
C.H,ON (123.1) Ber. C68.27 H7.37 N11.37 Gef. C68.25 H7.63 N 11.37
3-Oxy-2-n-butyl-pyridin (XI): 15 gn-Butyl-x-furyl-keton?) (IT), 6 g Ammoni-
umchlorid und 30 cem dthanol. Ammoniak-Liosung (unter Eiskiihlung gesattigt) werden
im Bombenrohr 10 Stdn. auf 200° erhitzt. Dann wird der Rohreninhalt mit 500 ccm Was-
ser versetzt, abgesaugt und mit Wasser gewaschen. Der braune Riickstand wird in der
Wiarme mit 50 ecim 2z NaOH behandelt. Es bleibt eine geringe Menge eines braunen Harzes
zuriick. Nach dem Abkiihlen wird filtriert und die Losung mit Tierkohle 2 Stdn. auf dem
Dampfbad erhitzt. Durch Einleiten von Kohlendioxyd in das alkal. Filtrat erhilt man
7.9 g der Verbindung XI vom Schmp. 126—127° (52%, d.Th.). Aus wenig Ather farblose
Nadeln vom unveranderten Schmelzpunkt.
C,H,ON (151.2) Ber. C71.49 H8.67 N9.26 Gef. C71.63 H9.12 N 9.28
3-Oxy-2-benzyl-pyridin (XIl): Darstellung aus 18.6 g Benzyl-a-furyl-ke-
ton (III)?), 6 g Ammoniumchlorid und 30 cecm dthanol. Ammoniak-Losung wie bei XI
beschrieben. Man erhilt 4.8 g der Verbindung XTI vom Schmp. 188° (269, d.Th.). Aus
waflr. Alkohol farblose Kristalle von unverindertem Schmelzpunkt.
(,H,,ON (185.2) Ber. C77.81 H5.99 N7.56 Gef. C77.70 H5.84 N17.55
3-Oxy-2-cyclohexyl-pyridin (XIII): Zu 93 g Brenzschleimsaure-nitril wird
die Grignard-Losung aus 24 g Magnesiumspinen in 500 ccm absol. Ather und 163 g
Cyclohexylbromid zugetropft. Die Aufarbeitung erfolgt wie iiblich. Man erhalt 83 g
2-Hexahydrobenzoyl-furan (IV) vom Sdp., 139—140°. Aus wenig Petrolather
farblose Nadeln vom Schmp. 479,
CyH,0, (178.2) Ber. C74.13 H7.92 Gef. C74.24 H8.24
Aus 17.8 g dieses Furans IV, 6 g Ammoniumchlorid und 30 cem alkohol. Ammoniak-
Lésung erhalt man, wie bei XI beschrieben, 9.7 g Verbindung XIII (55% d.Th.) in
farblosen Kristallen vom Schmp. 1859 Aus Alkohol lange, farblose Nadeln von unver-

andertem Schmelzpunkt.
CuH,;ON (177.2) Ber. C74.54 H8.53 N7.90 Gef. C74.58 H8.64 N17.71

) H. Gilman, L. W. Rowe u. J. B. Dickey, Recueil Trav. chin. Pays-Bas 52,
395 [1933). %) W. Borsche u. H. Leditschke, Liebigs Ann. Chem. 529, 108 [1937].
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3-Oxy-[2-thienyl-(2)]-pyridin (XIV): 18 g Thienyl-(2)-«-furyl-keton (V)
werden mit 18 g Ammoniumacetat 10 Stdn. im Bombenrohr auf 250° erhitzt und wie iib-
lich aufgearbeitet. Man erhiilt 11.4 g Verbindung XIV (639, d.Th.) vom Schmp. 225°
(Zers.). Zweimal aus Alkohol umkristallisiert gelbe Kristalle vom Schmp. 227—228° (nach
Dunkelfarbung).

C,H,ONS (177.2) Ber. C60.99 H3.98 N7.90 Gef. C60.67 H3.92 N8.04

3-Oxy-2-[3-methoxy-phenyl]-pyridin (XV): Zu 93 g Brenzschleimsaure-
nitril wird die Grignard-Lésung aus 24 g Magnesiumspinen in 500 ccm absol. Ather
und 187 g m-Brom-anisol zugetropft. Die Aufarbeitung erfolgt wie iiblich. Man erhilt
117 g 2-[3-Methoxy-benzoyl]-furan (VI) vom S8dp.,, 185—188° (589 d.Th.). Zur
Analyse wird nochmals i, Hochvak. destilliert; Sdp., 152°.

C),H,,0, (202.2) Ber. C71.27 H4.98 Gef. C71.66 H 4.96

20 g dieses Furans VI werden mit 6 g Ammoniumchlorid und 30 ccm alkohol. Am-
moniak-Losung wie beim 3-Oxy-2-n-butyl-pyridin umgesetzt. Der Réhreninbalt wird
mit 500 ccm Wasser versetzt, abgesaugt, mit Wasser gewaschen und der braune Riickstand
warm mit 50 cem 22 NaOH geschiittelt. Es bleibt wenig braunes Harz zuriick. Nach dem
Abkiihlen wird wie bei XTI aufgearbeitet. Man erhilt 8.3 g der Verbindung XV vom
Schmp. 177° (419, d.Th.). Aus Methanol derbe, lange Nadeln vom unveranderten
Schmelzpunkt.

C,,H,,O,N (201.2) Ber. N6.96 Gef. N 7.17
3-0xy-2-[3-oxy-phenyl]-pyridin (XVI): 20 g des Methylathers XV werden
mit 100 ccm Bromwasserstoffsdure (56-proz.) ! Stde. unter RiickfluB gekocht. Dann
werden 22 ccm Bromwasserstoffsdure abdestilliert und der Riickstand mit konz. Natron-
lauge alkalisch gemacht. Durch Einleiten von Kohlendioxyd in die alkal. Liosung erhalt
man eine harzige Masse, die nach dem Losen in Alkohol und Verdiinnen mit Wasser all-
mahlich kristallisiert. Aus Wasser 8.8 g lange, derbe, briaunliche Kristalle vom Schmp.
195° (469, d.Th.).
C,H,0,N (187.2) Ber. N7.48 Gef. N 7.60
3-Oxy-2-[4-n-butoxy-phenyl]-pyridin (XVII): Zu 150 g Phenol-n-butyl-
ather und 130 g Brenzschleimséurechlorid in 400 cem Schwefelkohlenstoff werden
unter Riihren wahrend !/, Stde. in Anteilen 150 g wasserfreies Aluminiumchlorid zugege-
ben. Dann wird noch 4 Stdn. gekocht und wie iiblich aufgearbeitet. Die mit Natron-
lauge ausgeschiittelte Atherschicht wird iiber Chlorcaleium getrocknet. Man erhilt 128 g
2-[4-n-Butoxy-benzoyl]-furan (VII) vom Sdp.; 192° (52.59, d.Th.).
CysH,40; (244.3) Ber. C73.75 H8.60 Gef. C73.96 H7.00

15 g der Verbindung VII und 15 g Ammoniumacetat werden 10 Stdn. auf 250° im
Bombenrohr erhitzt und wie bei XV beschrieben aufgearbeitet. Man erhalt 8.1 g der
Pyridin-Verbindung XVII vom Schmp. 138—139° (549, d.Th.). Aus Alkoho! gelb-
liche Kristalle vom Schmp. 140°.

C,;H,;0,N (243.3) Ber. C74.05 H7.04 N5.76 Gef C73.83 H7.07 N5.77

3-Oxy-2-[3.4-dimethoxy-phenyl]-pyridin (XVIII): Darstellung aus 23 g 2-
[3.4-Dimethoxy-benzoyl]-furan (VIII), 6 g Ammoniumchlorid und 30 cem alkohol.
Ammoniak-Losung wie bei XV beschrieben. Man erhélt 9.9 g der Verbindung XVIII
vom Schmp. 171° (439, d.Th.); aus Alkohol farblose Nadelchen vom Schmp. 171-172°,

CsHO5N (231.2) Ber. C67.52 H 567 N6.06 Gef. C67.50 H 597 N6.13

3-Oxy-2-[3.4-dioxy-phenyl]-pyridin (XIX): 23 g des Dimethylathers XVIII
werden mit 200 ccm Bromwasserstoffsiure (56-proz.) '/, Stde. unter RiickfluB gekocht.
Dann wird der gréBte Teil des Bromwasserstoffs abdestillicrt und, wie bei X VI beschrie-
ben, aufgearbeitet. Man erhilt 8.6 g der Pyridin-Verbindung XIX (419, d.Th.) in
gelblichen Nadelchen, die mit !/, Mol. Wasser kristallisieren; Schmp. 166--167°.

CuHg05-1/, HyO (212.2) Ber. C62.26 H4.75 N 6.60 Gef. C62.16 H 4.93 N 6.52
3-0Oxy-2-[4-methoxy-phenyl]-pyridin(XX)®?): 20g 2-[4-Methoxy-benzoyl]-
furan (IX), 6 g Ammoniumchlorid und 30 cem alkohol. Ammoniak-Loésung (unter Eis-

%) L. Mitteil., s. FuBn. *).
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kiihlung gesittigt) werden im Bombenrohr 10 Stdn. auf 200° erhitzt und wie bei XV be-
schrieben, aufgearbeitet. Man erhilt 10.5 g der Verbindung XX¢) vom Schmp. 1869 in
farblosen Kristallen (529, d.Th.).

3-Oxy-2-[4-oxy-phenyl]-pyridin (XXI) wird aus 20 g des Methyliathers XX
wie bei X VI beschrieben dargestellt. Ausb. 15 g gelbliche Kristalle vom Schmp. 220—221°
(809% d.Th.). Das Rohprodukt wird aus waBr. Alkohol umkristallisiert; Schmp. 222 bis
2230,

(,H,O,N (187.2) Ber. ({7057 H4.85 N748 Geof (7067 H4.97 N7.52

23. Rudolf Criegee, Werner Horauf und Wolf Dietrich Schellen-
berg: Butadien-Derivate aus Cyclooctatetraen

[Aus dem Institut fiir Organische Chemie der Technischen Hochschule Karlsruhe]

(Eingegangen am 21. Juli 1952)

Die Abbauprodukte des Cyclooctatetraens, denen man bisher dic
Konstitution von Dichlor- und Diacetoxy-cyclobutenen zuschrieb,
sind in Wirklichkeit 1.4-disubstituierte Butadiene.

Fiir eine im Gang befindliche Arbeit waren die stereoisomeren 1.2-Diole
des Cyclobutans erwiinscht. Wir hofften, das eine Isomere leicht aus dem
Diacetat V gewinnen zu konnen, das Reppe!) im Verlaufe seiner Arbeiten
itber den Abbau des Cyclooctatetraens (I) beschrieben hatte:

s a . p ,
’ poos0Cl, 7 “H I‘{ Cl K-acetat 7 \‘H H—OA(-
Il > ; | . 7 [ L
.. A% B NoH B 9
1 I Y
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-7, Vv 2 1802200 H H OAc / L 2
- ) 7 oac T
. H - Ac N
N0, R H 770, R
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Das Diacetat V gab aber mit Alkalien auch in der Kilte nicht das erwar-
tete Diol, sondern nur braune Verharzungsprodukte. Beim Kochen mit me-
thanolischer Salzsiure trat dagegen Umesterung ein. Das Reaktionsprodukt
war aber wieder nicht das Diol, sondern Succindialdehyd-tetramethylacetal
(VII). Das Ergebnis lieB sich nur dadurch deuten, daB die Reppesche Ver-
bindung nicht die Konstitution V, sondern die eines 1.4-Diacetoxy-buta-

'} W. Reppe, O. Schlichting, K. Klager u. T. Toepcl, Liebigs Ann. Chem. 560,
1 [1948] (insbes. dort S. 87).



