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Die Amine wurden mit Tosylchlorid in Pyridin in die Tosyl-Verbindungen ubergefuhrt : 
0.538 g Athylanilid (65.5 % d. Einsatzes), 9288 Imp./Min:mMol, und  2.277 g Anilid, 
24 Irnp./Min: mMol. 

Nachstehende Sulfonamide wurden durch Umsetzung der betreffenden Amine und Sulfo- 
chloride in Gegenwart von 10 % Natronlauge gewonnen. 

p- Naphthulinsulfonsiiure-p-toluidid, Ausb. 95.0 % d. Th., Schmp. 127.5" (aus Alkohol). 

N. N-Bis-~~-nuphthalinsulfonyl]-p-toluidin, Ausb. 4.5 % d. Th. (neben vorst. Verb.), Schmp. 

N-Athyl-fl-naphthulinsulfonsaure-anilid, Ausb. 95.1 % d. Th., Schrnp. 17.5 -78" (aus Essig- 
185.5 - 187" (aus Essigsaure). 

saure), farblose Nadeln. 
C I ~ H ~ ~ N O ~ S  (311.4) Ber. C 69.43 H 5.50 N 4.50 S 10.29 

Gef. C 69.63 H 5.50 N 4.59 S 10.60 

N-Athyl-a-nuphthalinsulfonsaure-unilid, Ausb. 86.0 % d. Th., Schmp. 96" (aus Alkohol oder 
Essigsaure), Nadeln. 

C ~ ~ H I ~ N O ~ S  (31 1.4) Ber. C 69.43 H 5.50 N 4.50 S 10.29 
Gef. C 69.65 H 5.55 N4.87 S 10.27 

N-Athyl-athansulfanilid, Ausb. 43.8 % d. Th., Schmp. 14.5", n b  1.5255, Sdp.o.6 126" (unter 
teilweiser Zers.). 

C10H15N02S (213.3) Ber. C 56.30 H 7.08 N 6.58 S 15.02 
Gef. C 56.31 H 7.05 N 6.46 S 14.96 

DIETRICH JERCHEL und LUDWIG JAKOB 1 )  

N-Pyridyl-aminophenole aus Pyridyl-[amino-phenyll-athern; 
eine neue Umlagerungsreaktion 

Aus dem Organisch-Chemischen Institut der Universitat Mainz 
(Eingegangen am 3. Dezember 1958) 

Umlagerungen von [Pyridyl-(4) bzw. -(2)]-[amino-phenyl]-athern in [Pyridyl-(4)- 
bzw. (2)]-[hydroxy-phenyl]-amine werden beschrieben und die hierfur wich- 
tigen, besonderen Voraussetzungen diskutiert. Entscheidend fur den Ablauf die- 
ser Reaktion ist das Vorliegen des Pyridinstickstoffs im 4-bindigen Zustand. 

Wie D. JERCHEL, H. FISCHER und K. THO MAS^) gefunden haben, bildet sich aus 
Pyridyl-(4)-phenyl-ather und Ammoniak in Gegenwart von Pyridin-hydrochlorid 
4-Amino-pyridin. Diese Reaktion wurde in der Folgezeit auf die Darstellung ali- 
phatischer und aromatischer Pyridyl-(4)-amine iibertragen3.4). Hierzu kann man ent- 

1) Teil der Dissertat. L. JAKOB, Univ. Mainz 1959, D 77. 
2) Chern. Ber. 89, 2921 [1956]. 
3)  A. F. VOMPE, N, V. MONITSCH, N. F. TURITSYNA und L.V. IVANOVA, Tetrahedron 2,361 

4) D. JERCHEL und L. JAKOB, Chem. Ber. 91, 1266 [1958]. 
[1958]. 
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weder vom betr. Aminhydrochlorid ausgehen und dieses bei ca. 180-220" rnit 
Pyridyl-(4)-phenyLather umsetzen, oder man wahlt Pyridyl-(4)-phenyl-ather-hydro- 
chlorid als Ausgangsmaterial und bringt es rnit dem freien Amin bei der gleichen 
Temperatur zur Reaktion. Es lag nahe zu priifen, ob diese Umsetzung auch dann 
stattfindet, wenn sich die Aminogruppe als Substituent am gleichen Benzolkern 
wie die Pyridylathergruppe befindet. In der Tat konnten aus Pyridyl-(4)-[2- bzw. 3- 
bzw. 4-amino-phenyl]-ather-dihydrochlorid die entsprechenden Pyridyl-(4)-[hydroxy- 
phenyll-amine (I) erhalten werden. 
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Betrachtet man vergleichend die keakticmsbedingungen der Umlagerungsreak- 
tion (s. Tab.), so kann man sehen, daB Pyridyl-(4)-[2-arnino-phenyl]-ather sick am 
leichtesten - schon beim Erwarmen auf ca. a"-, die beiden anderen &her sich 
erst bei wesentlich hoheren Temperaturen umsetzen. Pyridyl-(4)-[4-amino-phenyl]- 
ather-dihydrochlorid blieb bei 3 stdg. Erwarmen auf ca. 100" noch vollig unver- 
andert; ebensowenig kam es in Phenol bei 180" zu einer Reaktion. Erst das Erhitzen 
der Dihydrochloride uber den Schmelzpunkt brachte die gewiinschte Umlagerung. 

Ausbeute der Umsetzung von Pyridyl-(4)-aminophenyl-athern unter verschiedenen 
Bedingungzn, bestimmt durch die gebildete Menge an sek. Aminen I 

Eingesetzter k h e r  Reaktionsbedimungen Ausb. 
in d. Th 

Pyridyl-(4)-[2-amino-phenyl]-ather 
Pyridyl-(4)-[2-amino-phenyl]-ather 
Pyridyl-(4)-[2-amino-phenyl]-ather 
Pyridyl-(4)-[2-amino-phenyl]-ather 
Pyridyl-(4)-[4-am ino-phenyll-ather 
Pyridyl-(4)-[4-amino-pheny&ather- 

Pyridyl-(4)-[4-amino-phenyl]-ather- 

Pyridyl-(4)-[3-amino-phenyl]-ather- 

dihydrochlorid 

dihydrochlorid 

dihydrochlorid 

Wasser/CHsOH, Riickfl., 60 Min. 
2 n  HCI, 5 Min., Riickfl. 
21: HCl, 40 Min., Riickfl. 
2 n  HCI/CH3OH, 40 Min., Riickfl. 
2 n  HCI, 180 Min., Riickfl. 
Phenol, 180 Min. auf 180" 

Schmelze, 60 Min., 250 

Schmelze, 60 Min., 250" 
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Die Konstitution der drei von uns dargestellten Pyridyl-(4)-Fydroxy-phenyl]-amine 
war zu beweisen. Anilin-hydrochlorid setzt sich mit 1 -[Pyridyl-(4)]-pyridiniumchlorid- 
hydrochlorid (11) zu Pyridyl-(4)-phenylamin um4). In entsprechender Weise ergibt die 
Umsetzung von Aminophenol-hydrochloriden mit I1 die erwarteten PyridyL(4)- 
[hydroxy-phenyll-amine I. 

Sie sind mit den oben gewonnenen Verbiddungen identisch. Man kann die Pyridyl- 
(4)-~ydroxy-phenyl]-amine I auch dann erhalten, wenn man I1 rnit Anisidin-hydro- 
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chloriden umsetzt ; die intermediar entstandenen Pyridyl-(4)-[methoxy-phenyl]-amine 
werden dabei durch das Pyridin-hydrochlorid5) teilweise zu den Hydroxyverbin- 
dungen I entmethyliert. 

11 

Die als Ausgangsmaterialien fur die Umlagemngsreaktion benotigten Pyridyl-(4)- 
[amino-phenyll-ather konnen aus den durch Umsetzung von 4-Chlor-pyridin mit 
0-, rn- bzw. p-Nitro-phenolen entstehenden Pyridyl-(4)-[nitro-phenyl]-athern durch 
Hydrierung erhalten werden. Hierzu wird 4-Chlor-pyridin mit den freien Nitro- 
phenolen auf 120 - 140" gebracht. Bei dieser Temperatur beginnt die Umsetzung 
immer dann, wenn etwas Chlorwasserstoff hinzugefugt wird, der sich dem Pyridin- 
stickstoff salzartig zuordnet und damit dem 4-standigen Halogen die fur eine nucleo- 
phile Austauschreaktion notige Beweglichkeit verleiht. Bei der Hydrierung von 
Pyridyl-(4)-[2-nitro-phenyl]-ather mit Raney-Nickel in Methanol erfolgt in einer 
Nebenreaktion die Abspaltung von 2-Amino-phenol in Ausbeuten bis m 27 % d. Th. 
Dieser Sonderfall dient als weiterer Hinweis auf die besonders leicht stattfindende 
Aufspaltung der Atherbriicke bei dieser Verbindung. Wird bei dem Nitroather Zink 
in Salzsaure als Reduktionsmittel verwendet, so tritt schon wahrend der Reaktion 
Umlagerung zum Pyridyl-(4)-[2-hydroxy-phenyl]-amin ein. 

Um einen naheren Einblick in die Reaktionsweise der Pyridyl-(4)-[amino-phenyl]- 
ather zu bekommen, wird Anilin-hydrochlorid unter den beschriebenen Umlagerungs- 
bedingungen in aquivalenten Mengen als konkurrierender Reaktionspartner ange- 
boten. lm Falle des Pyridyl-(4)-[2-amino-phenyl]-athers bildet sich ausschlieDlich das 

a / \a3 @Ft Q / 
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durch intramolekulare Umlagerung entstehende Pyridyl-(4)-[2-hydroxy-phenyl]-amin. 
Im Gegensatz hierzu nimmt beim Pyridyl-(4)-[3- und 4-amino-phenyll-ather das dem 

5 )  V. PREY, Ber. dtsch. chem. Ges. 74, 1219 [1941]; 75, 350,445,537 [1942]. 
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Ansatz zugesetzte Anilin-hydrochlorid an der Reaktion teil. Bei der letztgenannten 
Umsetzung entstehen zu praktisch gleichen Teilen das hydroxylierte Amin I und 
Pyridy1-(4)-phenyLamin. Auf Grund dieser Versuchsbefunde kommt man zu der 
Vorstellung, daR die Umlagerung in die 2-Stellung deshalb so leicht erfolgt, weil ge- 
rnaB Formulierung 111 die Aufsprengung der Atherbriioke iiber die raumlich be- 
gunstigten Ringstrukturen c und d unter Eintritt der starker nucleophilen Amino- 
gruppe begunstigt wird. Ahnliche ubergangs-Ringstrukturen kommen bei einer von 
L. WELSH@ in der Ephedrinreihe beschriebenen N+O-Acylwanderung zum Ausdruck. 

Fur die 3- und die 4-Stellung ist die intermediare Ausbildung einer Ringstruktur so 
unwahrscheinlich, daB hier die Umlagerung intermolekular verlaufen muB, wie ja 
auch durch den Konkurrenzversuch mit Anilin-hydrochlorid belegt. Ebenso wie man 
die Umlagerungsreaktion des Pyridy1-(4)-[2-amino-phenyl]-&then durch Zugabe von 
Chlorwasserstoff einleiten kann, verlauft diese auch dann - sogar schon bei Raum 
temperatur -, wenn man den Pyridinstickstoff durch Methyljodid in den quartaren 
Zustand iiberfiihrt. Es gelingt dabei nicht, den quartaren Ather zu isolieren, jedoch 
kann als Umlagerungsprodukt das Methojodid des Pyridyl-(4)-[2-hydroxy-phenyl]- 
amins erhalten werden. Als nicht gangbar erweist sich der Weg, den gesuchten 
quartaren Pyridyl-(4)-[2-amino-phenyl]-ather durch katalytische Hydrierung der ent- 
sprechenden Nitroverbindung zu erhalten. 

Es gelingt anscheinend auch, durch eine in Nachbarschaft zur 4standigen Ather- 
gruppe im Pyridinkern befindliche Nitrogruppe Bedingungen der Atherspaltung zu 
schaffen. Wird 4-Chlor-3-nitro-pyridin mit dem Natriumsalz von, 2-Amino-phenol 
umgesetzt, so kann der wahrscheinlich entstandene Atber nicht isoliert werden, viel- 
mehr bildet sich schon bei Raumtemperatur wsschlieI3lich [3-Nitro-pyridyl-(4)]- 
[2-hydroxy-phenyl]-amin. 

Durch zwei orientierende Versuchsansatze wurde bewiesen, da13 die im Titel 
genannte Umlagerung auch mit Pyridyl-(2)-[amino-phenyl]-athern gelingt. Seizt man 
Pyridyl-(2)-[2.4-diamino-phenyl]-ather in Anwesenheit von Salzsaure um, so entsteht 
schon nach 25 min. Kochen in praktisch quantitativer Ausbeute Pyridyl-(2)-[2-hydroxy- 
5-amino-phenyll-amin. Bringt man Pyridyl-(2)-[4-amino-phenyl]-ather-dihydrochlo- 
rid bei 250" zum Schmelzen, so erhalt man in 87-proz. AuSb. Ppidyl-(2)-[4-hydroxy- 
pheny ll-amin. 

In Analogie zu der von A. BECKWITH und J. MILLER'I) durchgefiihrten Ather- 
spaltung von 2.4-Dinitro-4'-amino-diphenylather wurde versucht, PyridyL(4)- 
[4-amino-phenyl]-iither in Methanol mit Natriummethylat aufzuspalten. Jedoch 
fiihrte diese Arbeitsweise hier nicht zum Erfolg. 

Wir haben Herrn Dr. K. THOMAS fur sein reges Interesse an dieser Arbeit zu danken. Der 
FONDS DER CHEMISCHEN INDUSTRIE unterstiitzte uns durch Bereitstellung von' Mitteln zur 
Chemikalienbeschaffung. 

I 

6 )  J. Amer. chem. SOC. 71, 3500 [1949]. 7) J. org. Chemistry 19, 1416, 1708 [19541. 
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BESCHREIBUNG D E R  VERSUCHE 

Pyridyl- (4) -[2-hydroxy-phenyl]-amin 

a) Aus 1 g P~ridyl-(4)-[2-amino-phenyl]-uther2), gelost in 10 ccm 2 n  HCl, erhalt man bei 
5min. Erhitzen auf 100" nach der Zugabe von NaOH und Abfiltrieren vom Ungelosten 
ein in Alkali losliches Produkt, das bei PH 8 in einer Ausb. von 75 mg (7.5 % d. Th.) anfallt. 
Es ist Pyridyl- (4) -[2-hydroxy-phenylJ-amin vom Schmp. 220 -224". 

C11HION20 (186.2) Ber. C 70.95 H 5.42 N 15.04 Gef. C 70.85 H 5.55 N 14.82 

b) Verlangert man die Dauer des Erhitzens auf 40 Min., erhalt man 0.5 g (50 % d. Th.); 
arbeitet man in 10 ccm Methanol, dem im Verhaltnis 1 : 1 2n HC1 zugesetzt wird, wahrend 
40 Min. bei 60", so konnen 0.85 g (85 % d. Th.) an Amin isoliert werden. 

c)  Zu 6.8 g der gleichen Substanz kommt man, wenn man 11.5 g Z-[Pyridyl-(4)]-py- 
ridiniurnchlorid-hydrochlorid (11) und 7.5 g 2-Amino-phenol-hydrochlorid 3 -4 Stdn. auf 
190" erhitzt, das Reaktionsprodukt in Wasser lost und nach Reinigung durch Kohle mit 
Natriumcarbonat ausfallt. Ausb. 73 % d. Th., Schmp. 220-224", Misch-Schmp. ohne De- 
pression. 

Pyridyl- (4) -[J-hydroxy-phenylJ-amin 

a) 1.8 g Pyridyl- (4)-[3-amino-phenylJ-ather-dihydrochlorid erhitzt man 1 Stde. auf 250" 
und lost den Reaktionsansatz sodann durch Alkalisieren in Wasser. Bei PH 8 fallt Pyridyl- 
/4/-i3-hydroxy-phenyll-amin aus. Schmp. 202-205" (aus hhanol/Wasser). 

C11HION20 (186.2) Ber. N 15.04 Gef. N 14.77 

b) Zum gleichen Amin gelangt man, wenn man entsprechend den im vorstehenden PrL- 
parat angegebenen Bedingungen I1 rnit 3-Amino-phenol-hydrochlorid umsetzt. Schmp. 202 
bis 205" (Misch-Schmp. ohne Depression); Ausb. 51 % d. Th. 

Pyridyl- (4) -[4-hydroxy-phenyl]-amin 
a) Aus 2 g Pyridyi-(4)-~4-amino-phenyll-iither-dihydrochlorid und 3 g Phenol entstehen 

nach 1 stdg. Erhitzen auf 250" und einer den vorgenannten Praparaten entsprechenden Auf- 
arbeitung 1.4 g (100 % d. Th.) des Amins vom Schmp. 235". 

CIIHIONZO (186.2) Ber. C 70.95 H 5.42 N 15.04 Gef. C 70.79 H 5.47 N 14.97 

b) Durch Umsetzung von II  rnit 4-Amino-phenol-hydrochlorid kann man 70 % d. Th. des 
Amins erhalten. Schmp. und Misch-Schmp. 235". 

Umsetrung von I-~Pyridyl-(4)1-pyridiniumchlorid-hydrochlorid ( I I )  rnit Anisidin-hydro- 

Mit o-Anisidin-hydrochlorid: 6.9 g I1 und 5 g o-Anisidin-hydrochlorid werden im offenen 
GefaR 1 Stde. auf 180" erhitzt. Das rnit Wasser aufgenommene Reaktionsprodukt ist beim 
Alkalisieren nahezu vollstandig loslich. Bei PH 8 bildet sich ein 81, das nach Aufkochen kri- 
stallisiert. Es konnen 2.5 g (45 % d. Th.) Pyridyl-(4)-i2-hydroxy-phenylJ-amin gewonnen und 
aus Dimethylformamid/Wasser umkristallisiert werden. 

Mit m-Anisidin-hydrochlorid: Aus 6.6 g I1 und 4.8 g m-Anisidin-hydrochlorid, I Stde. auf 
180" erhitzt, danach in Wasser gelost und stark alkalisch gemacht, bildet sich als unloslicher 
Ruckstand Pyridyl-(4)-[3-methoxy-phenyll-amin, das aus Methanol/Wasser kristallisiert 
und bei 153 - 155" schmilzt. Ausb. 0.25 g (3.5 % d. Th.). 

C I ~ H ~ Z N ~ O  (200.2) Ber. C 71.98 H 6.04 N 13.99 Gef. C 71.70 H 6.29 N 13.63 

chloriden 
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Stellt man die alkalische Losung auf p~ 8 ein und kristallisiert die ausgefalleneverbindung 
aus Methanol/Wasser um, dann lassen sich 2 g (38 % d. Th.) Pyridyl-(4)-[3-hydroxy-phenyl]- 
amin isolieren. 

Mit p-Anisidin-hydrochlorid: 4.4 g I1 und 3.2 g p-Anisidin-hydrochlorid ergeben, in ent- 
sprechender Weise zur Reaktion gebracht, 0.8 g (21 % d. Th.) Pyridy/-(4)-[4-methoxy- 
phenyll-amin vom Schmp. 167" (Lit. 8): 172"). Kristallisation aus Methanol/Wasser. 

C12H12N20 (200.2) Ber. C 71.98 H 6.04 N 13.99 Gef. C 72.09 H 6.42 N 14.08 

Bei p n  8 erhalt man 1.6 g (45 % d. Th.) Pyridyl-(4)-[4-hydroxy-phenyl]-amin vom Schmp. 
(aus DimethylsulfoxydfWasser) und Misch-Schmp. 235". 

Umsetzung von 4-Chlor-pyridin rnit Nitrophenolen 
4-Chlor-pyridin wird rnit einqm geringen UberschuB an Nitrophenol gemischt und im 

offenen GefaB auf freier Flamme erhitzt. Bei 120-140" setzt meist eine spontane Reaktion 
ein, wobei die Temperatur ohne weitere Warmezufuhr auf 170- 190" ansteigt. In jedem Falle 
1aBt sich die Reaktion durch Zugabe von etwas I-Pyridyl-(4)-pyridiniumchlorid-hydro- 
chlorid (11) oder Chlorwasserstoff einleiten. Man laBt abkuhlen und nimmt in Wasser auf. 
Bei der Aufarbeitung durch Versetzen rnit Natronlauge mu13 von in Wasser schwer loslichem 
unumgesetztem Natriumnitrophenolat befreit werden; das geschieht entweder durch Aus- 
schutteln rnit viel k h e r  bzw. Chloroform oder durch Digerieren rnit viel Natriumcarbonat- 
losung und Umkristallisieren aus Methanol/Wasser. 

Pyridyl- (4)-[2-nitro-phenyl]-ather: 20 g 4-Chlor-pyridin und 26 g 2-Nitro-phenol werden, 
wie beschrieben, unter Zusatz von 0.1 g IZ erhitzt und aufgearbeitet. Man erhalt 26.8 g 
(70 % d. Th.) Pyridyl-(4)-[2-nitro-phenyl]-ather vom Schmp. 77-79" (Lit. 2 )  : 79"). 

Methojodid: Aus 4 g des Athers in I5 ccm absol. Methanol und 5.5 g Methyljodid bilden 
sich im Laufe von 8 Tagen 4.6 g (70 % d. Th.) Methojodid vom Schmp. 186". 

C12HllN~03J (358.1) Ber. C 40.25 H 3.10 N 7.82 Gef. C 40.38 H 3.31 N 8.03 

Pyridyl-(4)-[3-nitro-phenylJ-ather: Aus 11 g 4-Chlor-pyridin und 14.5 g 3-Nitro-phenol 
gewinnt man nach Alkalisieren und Ausathern des in Wasser aufgenommenen Reaktions- 
gemischs den Ather mit dem Schmp. 54" (Lit.2): 64"). Ausb. 13.8 g (72% d..Th.). 

Pyridyl- [4)-[4-nitro-phenyI]-ather: 9.7 g 4-Chlor-pyridin und 15 g 4-Nitro-phenol werden, 
wie angegeben, erhitzt und das entstandene in Natronlauge unlasliche bl mehrmals heiB 
digeriert und dekantiert, rnit viel Ather ausgezogen und dieser abdestilliert. Der krist. Ruck- 
stand besteht aus 13.4 g (72.5 % d. Th.) Pyridyl-(4)-[4-nitro-phenyl]-ather vom Schmp. 81 bis 
83O (Lit.: 79-81"0; 128"2)). 

CllH~N203 (216.2) Ber. C 61.12 H 3.73 N 12.96 Gef. C 61.03 H 4.03 N 12.82 

Hydrierung der Pyridyl- [ 4 )  -[nitro-phenyll-ather 
Pyridyl- ( 4 )  -[2-amino-phenyl]-ather: 10 g Pyridyl- ( 4 )  -[2-nitro-phenyll-aiher nehmen, in 

50 ccm Methanol gelost, rnit Raney-Nickel als Katalysator die ber. Menge H2 innerhalb von 
2 Stdn. auf, wahrend fur diese Reaktion mit PtO2 in Methanol/Zn HCI ein Mehrfaches der 
Zeit benijtigt wird. Nach Abfiltrieren vom Katalysator wird die methanol. Losung an der 
Luft weitgehend eingeengt und mit verd. Natronlauge versetzt. Im erhaltenen t)l bilden sich 

8) E. KOENIGS, H. BUEREN und G. JUNG, Ber. dtsch. chem. Ges. 69, 2690 [19361. 
9 )  T. TAKAHASHI und J. SHIBASAKI, Pharm. Bull. (Japan) 1,70-74 [1953]; zit. nach C. A. 

49, 12459 119551. 
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alsbald Kristalle, die nach Kristallisation aus Methanol/Wasser bei 93 -95" (Lit. 2 )  : 93") 
schmelzen. Ausb. 5 g (58 % d. Th.). 

Die alkalische Losung enthalt eine phenolische Substanz vom Schmp. 170", welche aus 
der angesauerten Losung rnit Natriumcarbonatlosung umgefallt werden kann und im Ge- 
misch rnit 2-Amino-phenol keine Depression zeigt. Ausb. 3.5 g (27 % d. Th.). Die Identitat 
wird durch Darstellung der Diacetylverbindung (Schmp. 121 ") und der Dibenzoylverbindung 
(Schmp. 174-177") gesichert. 

Nach 2tag. Stehenlassen von 2 g Pyridyl-(4)-[2-amino-phenyl]-ather in einer Mischung 
von 10 ccm 50-proz. Essigsaure und 5 ccm Acetanhydrid bilden sich beim Versstzen mit 
Natronlauge 1.5 g (61 % d. Th.) Pyrrdyl- (4)-[2-acetarnino-phenyl]-ather vom Schmp. 136" 
(aus Benzol). 

Cl~H12N202 (228.2) Ber. C 68.40 H 5.30 N 12.27 Gef. C 68.84 H 5.34 N 12.03 

Pyridyl- (4/-[3-amino-phenylj-ather: 1 1.3 g Pyridyl- (4)-[3-nitro-phenyl]-ather nehmen in 
Methanol mit Raney-Nickel als Katalysator innerhalb von 3 Stdn. die erwartete Menge 
Wasserstofl auf. Aus der eingeengten Losung bilden sich Kristalle vom Schmp. 106" (Lit. 2 )  : 
186"). Die Kristallisation kann aus Benzol/Ligroin vorgenommen werden, Ausb. 7.5 g 
(78 % d. Th.). 

CiiHioN2O (186.2) Ber. C 70.95 H 5.42 N 15.04 Gef. C 70.91 H 5.59 N 15.54 

Dihydrochlorid: Durch Fallen aus benzol. Losung rnit Chlorwasserstoff. Ausb. quantitat., 

C11Hi0N20.2HCl (259.1) Ber. C 50.96 H 4.67 N 10.80 Gef. C 50.70 H 4.88 N 10.62 

Pyridyl-(4/-i4-amino-phenyl]-ather: 2.2 g Pyridyl-(4)-/4-nitro-phenyl]-ather nehmen in 
Methanol, wie oben beschrieben, in 1 Stde. die ber. Menge Wasserstoflauf. Aus der Losung 
erhalt man 1.6 g (84 % d. Th.) Pyridyl-(4)-[4-arnino-phenyl]-ather vom Schmp. 155-157" 
(Lit. 2) : 156- 157"). 

Dihydrochlorid: Aus der absol. methanol. Losung des Athers durch Fallen mit Chlor- 
wasserstoff. Schmp. 238". 

Schmp. 2210. 

CiiHioN20.2HCl (259.1) Ber. C127.36 N 10.80 Gef. C127.00 N 10.54 

Reduktion von Pyridyl-(4)-i2-nitro-phenyl/-ather rnit ZinkiHCl: Der Ldsung von 6.6 g 
des Athers in verddnnter Salzsaure setzt man vorsichtig 8 g Zinkpulver zu, versetzt nach 
beendeter H2-Entwicklung und Filtration mit etwas konz. Salzsaure und gibt zu iiberschiiss. 
waOr. Ammoniak. Es fallen 2.8 g (49 % d. Th.) Pyridy1-(4)-[2-hydroxy-phenyl]-amin aus. 

Reaktion von Pyridyl- (4 )  -[2- bzw.  3- bzw.  4-amino-phenyll-ather mit Anilin-hydrochlorid 

Pyridyl- ( 4 )  -[2-hydroxy-phenyll-amin: 1.5 g Pyridyl- ( 4 )  -[2-amino-phenyl]-ather und 1.05 g 
Anilin-hydrochlorid lost man in 15 ccm Methanol/Wasser (1 : I),  erhitzt 80 Mia. auf 60", 
athert danach die alkalisch gemachte Lasung aus und scheidet aus der waBr. Phase das ge- 
bildete Pyridyl- (4)-[2-hydroxy-phenyll-amin ab. Schmp. 220-224". Ausb. l .4 g (93 % d. Th.). 
Die Atherlosung enthalt kein Pyridyl-(4)-phenyl-amin. 

Methojodid: a) Durch mehrtagiges Stehenlassen von 2.1 g Pyridyl- ( 4 )  -[2-amino-phenylj- 
ather rnit 3 g Methyljodid in absol. Methanol und Ausfallen mit absol. Ather. Ausb. 1.95 g 
(53 % d. Th.); Schmp. 222-226". 

C12H13N20J (327.1) Ber. C 44.06 H 3.70 J 38.79 N 8.57 
Gef. C 44.19 H 3.97 J 38.64 N 8.29 
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b) 1 g Pyridyl-(4)-[2-hydroxy-phenyl]-amin, gelost in absol. Methanol und mit 3 g Methyl- 
jodid versetzt, bildet im Zeitraum von 8 Tagen 1.2 g (68 % d. Th.) des gleichen Methojodids. 

Werden 1.85 g Pyridyl- (4) -[3-amino-phenyl]-ather-dihydrochlorid zusammen mit 0.9 g 
Anilin-hydrochlorid auf 250" gebracht, so bildet sich eine alkaliunlosliche Verbindung, die 
als Pyridyl- (4)-phenyCamrn vom Schmp. 168" (Lit.4): 172") identifiziert werden kann. Ausb. 
0.61 g (47 % d. Th.). Die alkalische Losung enthalt 0.75 g (51 % d. Th.) Pyridyl-(4)-[3-hy- 
droxy-phenyll-amin. 

Aus 1.85 g Pyridyl- (4j-[4-amino-phenyll-ather-dihydrochIorid ergeben sich unter den 
genannten Bedingungen 0.62 g (48 % d. Th.) Pyridyl-(4j-phenyl-amin und 0.66 g (40 %d.Th.) 
Pyridyl- (4  j-[4-hydroxy-phenyl]-amin. 

13-Nitro-pyridyl-(4)I-[2-hydroxy-phenyl]-arnin: In eine Losung von Natrium-amino- 
phenolat (aus 0.6 g Na und 2.6 g 2-Amino-phenol in 20 ccm absol. Methanol) 1aBt man vor- 
sichtig eine Losung von 3.8 g 4-Chlor-3-nitra-pyridinlo) in der gleichen Menge Methanol 
einflieBen und filtriert nach 3 Stdn. vom gebildeten NaCl ab. Beim Aufhewahren in der 
Kiihltruhe erhalt man Kristalle von in Alkali gut loslichem (3-Nitro-pyridyl- (4)]-[2-hydroxy- 
phenyll-amin; Schmp. 220-223" (aus Dimethylformamid/Wasser); Ausb. 1.4 g (25 % d. Th.). 

CllHlN303 (231.2) Ber. C57.14 H 3.92 N 18.17 Gef. C56.95 H4.19 N 17.69 

Pyridyl- (2)-[2.4-diamino-phenyl]-ather: 3 g Pyridyl- (2)-[2.4-dinifro-phenyl]-ather 11) wer- 
den in 60ccm Methanol suspendiert und unter Verwendung von Raney-Nickel als Kata- 
lysator hydriert. Die ber. Menge Wasserstofist nach 30 Min. aufgenommen. Man engt die 
Losung vorsichtig ein, nimmt die gebildeten Kristalle in Ather auf, destilliert den Ather 
i.Vak. ab, lost den Ruckstand in verd. Salzsaure und fallt in einem GuB mit 20-proz. Natron- 
lauge aus. Ausb. an Pyridyl- ( 2 )  -[2.4-diamino-phenyl]-ather nach Kristallisation aus Wasser/ 
Methanol 1.9 g (82 % d. Th.); Schmp. 145- 146". 

C I I H I ~ N ~ O  (201.2) Ber. C 65.66 H 5.51 N 20.88 Gef. C 65.74 H 5.46 N 21.22 

Aus der absol. methanol. Losung des Athers wird das Trihydrochlorid mit Chlorwasser- 
stoff unter Eiskuhlung quantitat. gefallt. Schmp. 186" (Zers.). 

C11H11N30'3HCl (310.6) Ber. C 42.53 H 4.54 Gef. C 42.53 H 4.76 

Pyridyl- ( 2 )  -[2-hydroxy-5-amino-phenyl]-amin: 1 g Pyridyl- ( 2 )  -[2.4-diamino-phenyll-ather 
ist, gelost in 2n HCI, nach 25min. Erhitzen auf loo" quantitat. umgelagert. Dies zeigt die 
vollstandige Alkaliloslichkeit. Das, wie vorher beschrieben, ausgefallte Pyridyl- (2J- i t -hy-  
droxy-5-amino-phenyll-amin ist zersetzlich und wird deshalb besser in einem neuen Ansatz 
aus der eingeengten Salzsaurelosung in Form des Dihydrochlorids gewonnen und zur Analyse 
gebracht. Schmp. 276 -280" (Zers.). 

Ber. C 48.19 H 4.78 C125.87 Gef. C 47.70 H 4.84 C125.72 

Pyridyl- (21 -[4-amino-phenyl]-ather: 3.2 g Pyridyl- (2)-[4-nitro-phenyI]-ather 11) hydriert 
man in methanol. Suspension (Raney-Nickel). Die Losung und der mit heiRem Methanol 
gewonnene Auszug vom Filtrierruckstand enthalten den Aminoather. Schmp. 67" (aus 
WasserlMethanol); Ausb. 2.5 g (91 % d. Th.). 

Aus der absol. methanol. Losung des Athers gewinnt man in guter Ausb. das Dihydro- 
chlorid vom Schmp. 225 -230". 

CIIH11N30.2HCI (274.1) 

CllH10N20.2HCi (259.1) Ber. N 10.80 Gef. N 11.07 
-- 

10) S. KRUGER und F. MA", J. chem. S O ~ .  [London] 1955, 2755. 
11) T. TAKAHASHI und J. SHIBASAKI, J. pharm. SOC. (Japan) 72, 1137 [1952]; zit. nach C. A. 

47, 7498 [1953]. * 
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Pyridyl- (2)-[4-hydroxy-phenyl]-amin: 1.2 g Pyridyl- (2) 44-amino-phenyll-lither-dihydro- 
chlorid, ohne Losungsmittel 1 Stde. auf 250" erhitzt, ergeben nach analoger Aufarbeitung 
0.75 g (87 % d. Th.) Pyridyl-(2)-[4-hydroxy-phenyl]-amin vom Schmp. 186" (aus Methanol/ 
Wasser). 

CllHlONZO (186.2) Ber. N 15.04 Gef. N 14.72 

Beim Kochen einer Losung von 0.35 g Natrium und 0.9 g Pyridyl-(4)-[4-amino-phenyll- 
iither in 30 ccm absol. Methanol unter RuckfluD erhalt man nach 4 Stdn. durch Fallen rnit 
Wasser lediglich 0.8 g unverandertes Ausgangsmaterial zuriick. 

HERMANN STETTER und HERBERT STARK 

fjber Verbindungen mit Urotropin-Struktur, XI1' 

Zur Kenntnis der Bildung 
des 2.4.9-Trioxa-adamantan-Ringsystems aus Triketonen 

Aus dem Institut fur Organische Chemie der Universitat Miinchen 
(Eingegangen am 3. Dezember 1958) 

Ausgehend von Methantriessigsaure wurde ein Tris diazoketon hergestellt. Die 
hieraus mit Halogenwasserstoffsauren primar gebildeten Halogenketone er- 
leiden eine ,,intramolekulare Trimerisierung" der Carbonylgruppen unter 
Bildung von 1.3.5-Tris-chlormethyl- und 1.3.5-Tris-brommethyl-2.4.9-trioxa- 
adamantan. Dagegen zeigt das durch Friedel-Crafts-Acylierung des Saurechlo- 
rides der Methantriessigsaure mit Benzol erhaltene Triketon der gleichen Struk- 
tur keine Tendenz zur Bildung des 2.4.9-Trioxa-adamantan-Ringsystems. Die 
Trimerisierung der Carbonylgruppen unterbleibt hier wegen der Mesomerie- 

beteiligung der Carbonylgruppen am aromatischen System. 

In einer fruheren Veroffentlichung 2) dieser Reihe wurde die Ozonolyse von Tri- 
methallyl-carbinol beschrieben, die zu 7 -Hydroxy - 1.3.5 - trimethyl - 2.4.9 - trioxa - 
adamantan fiihrt. Das primar entstehende Triketon ist nicht isolierbar, sondern er- 
leidet eine ,,intramolekulare Trimerisierung" der Carbonylgruppen nach Art der 
Paraldehydbildung. Eine solche Trimerisierung von Ketonen ist unseres Wissens 
fruher nicht beobachtet worden. 

Wir haben in dieser Arbeit bei einigen Tricarbonylverbindungen der gleichen 
Struktur die Voraussetzungen fur die Bildung des 2.4.9-Trioxa-adamantan-Ring- 
systems naher untersucht. Als Ausgangsmaterial diente Methantriessigsaure (I). 
Sowohl die Ester als auch das Saurechlorid I1 dieser Saure zeigen im IR-Spektrum 
die Carbonylbande, so da8 in diesen Fallen das Vorliegen einer 2.4.9-Trioxa- 
adamantan-Struktur ausgeschlossen ist. 

1)  X. Mitteil.: H. STETTER, J. SCHAFER und K. DIEMINGER, Chem. Ber. 91, 598 [1958]. 
2) H. STETTER und M. DOHR, Chem. Ber. 86, 589 [1953]. 




