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Einwirkluig von Lithiumamiden in trockencn inerten Losungsmitteln auf 3-(2-Aminoathy1)- 
5-brompyridin sowie auf 3-Benzoylamino-5-brompyridin fiihrte zu 2,3-l)ihydro-l H-pyrrolo- 
[3,2-r]pyridin (3) (56 %) bzw. 2-Phenyloxazol0[4,5-c]pyridin ( 6 )  (8 :,). Die Cyclisierungs- 
schritte bei dicsen Umsetzungen sind dic ersten an hetei ocyclischen Arincn bcobachteten 
intramolekulareti Rasenadditions-Reaktioncn. -- Das benijtigte 3-(Z-Aminolthyl)-5-brom- 
pyridin nwrde iiber 5 rcin isolierte Zwischeiistufcn aus S-Bromi i ico t in~Bure-~t~yI~s te r  synthcti- 
siert. 

Hetarynes, XVI') 

Side Chain Cyclisation in 3,4-Dehydropyridine Derivativcs 

The reaction of lithium amides in dry inert solvents on 3-(2-aminoethyl)-S-bromopyridinc 
as we!] as on 3-bcnzoylamino-5-broniopyridine resulted i n  the formation of ? ,Mihydro-  
1 H-pyrrolo[3,2-c]pyridine (3) (56 %) and 2-phenyloxazolo[4,5-c]pyridine (6)  (8 "d), respectively. 
The cyclisation steps in these reactions are the first intramolecular addition rcactions of bases 
that Ihave been noticed at heterocyclic arynes. Thc required 3-(2-aminoethyl)-5-bromo- 
pyridine was synthesized starling from ethyl 5-bromonicotinatc via five intermediate stagcs 
which were isolated in pure form. 

Arine addieren leicht Nucleuphile. 1st das Nucleophil Teil einer Seitenkette, die am 
Arin-System haftet, fuhrt die intramolekulare Addition zum RingschluK Solche 
Cyclisierungen gelangen erstmals Huigerz und Kiinigl) an Dehydrobenml-Derivaten. 
Inzwischen ist einc Vielzahl analoger Keaktionen bei carbocyclischen 4rinen mit geeig- 
neten Seitenketten bekannt geworden 3). 

Die Ubertragung dieses Priivips auf Hetarine kvnnte neue heterocyclische Systemc 
erschliel3en. CTber crste Reaktionen dieser Art, die aber zu bereits bckannteii Verbin- 
dungen fuhrten, haben wir kurzlich in knapper Form berichtet 1) und geben jetzt eine 
ausfiihrliche Darstellung. 

1) XV. Mittell.: Th. Kuuffmunn u n d  R. Wwlhweirt, Angew. Chem. 83, 21 (1971): Angew. 

2) R.  Huisgen und H.  Ko.nrg, Angew. Chem. 69, 268 (1957); Chem. Hcr. 92, 203 (1959). 
3)  Vgl. R.  W. HofJirrunw, Dehydrobenrene and C'ycloalkynes, S. IS0 164, Verlag Cheinie, 

Chem. internat. Edit. 10, 20 (1971). 

Weinheim und Acadeniic Press, New York 1967. 
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I. Cyclisierung yon 3-(2-Aminoiithyl)-5-brompyridin (1) und 
3-Benzoylamino-Sbronmpyridin (4) 

Die Umsetzung von 3 Aquivv. Phenyllithium und 1.25 Aquivv. Diathylamin in 
Ather bei 7 4 4 )  niit 3-(2-Aminoathyl)-5-broiiipyridin (1) fuhrtc in 56proz. Ausb. zu 
2,3-Dihydro-1 H-pyrrolo[3,2-c]pyridin (3)'~) Analog entstand bei der Einwirkung 
von uberschussigem Lithiumpiperidid in Dimethoxyathan 7) bei 70'4) auf 481 in 
8 proz. Ausb. 2-Phenyloxazolo[4,5-r]pyridin (6)9) Die geringe Ausbeute be1 letz- 
tercni Versuch 1st z. T darauf ~uruck~ufuhren, daB 6 unter den Keaktionsbedin- 
gungen nicht bestandig ist (siehe \ ersuch5teil) Da der Ringschlull in beiden Fallen 
eine Cine-Subslitution darstellt. darf ein FA-Mechanismus uber die 3,CDeliydro- 
pyridin-Derivate 2 bzw. 5 angcnvmmen werden. Nicht vollig auszuschlieRen i5t ein 
anomaler Addi tions-El iinin ierungs-Mechanrsmus (A€ a) 1) uber l e  Zwischenstufe 7a 
bzw. 7 b  Wahrscheinlich irt dieser Mechanismus nicht, denn be] allen naher unter- 
suchten Cine-Substitutionen an 3-Halogenpyridin 1st reiiier EA-Mechanismus festge- 
stellt worden 10) 

HzN---CH2 LIIIN-c;lIz\ ITN -(;T 12 

y y 2  I , , \ ( (  ,H,1,, [ ~ c r f z j  - ( ( y ' 2  

&V 

1 2 3 

4) Es sind Bedingungen angegeben, die sich bei einer Reihe von Versuclien5), darunter auch 
Umsctzungen mit Kaliumamid in fliissigcm Ammoniak, als die giinstigsten erwiescn. 
Bei der Umsetzung von 4 mit Lithiurndiiithylamid odcr -diisopropylamid statt Lithium- 
piperidid entstand 6 in 0 bzw. 5proz. Ausbeule. 

5 )  H.  Fischer, Dissertation Univ. Minster, voraussichtlich 1973. 
6 )  L. N .  Yakhontov, V. A .  Aziinov und E. I .  Lupun, Tetrahedron Letters [London] 1969, 1909. 
7) ,,Dimethoxyathan" bedeutet in dieser Arbeit stets 1,2-Dimethoxy&than. - In 1. c.11 

wurde irrtiimlich ,,in siedendem Ather" statt ,,in Dimethoxyiithan bei 7 0 "  angegeben. 
8) T. Butkowsky, Roczniki Chem. [Ann. Soc. chim. Polonorum] 41, 729 (19671, C. A. 67 

82061 r (1967). 
9) J .  Frtlser und E. Tittensor, J. chem. Soc. [London] 1956, 1781. 

Vgl. Th. Kaufiiiann und F.-P. Boettclier, Angew. C'heni. 73, 65 (1961); Chem. Ber. 95, 
1528 (1962); M .  f. Pieterse und H. J.  den Hertog, Kecueil Trav. chim. Pays-Has 80, 1376 
(1961); Tli. Kauflmann, R .  Niirnberg und R .  Wirthwein, C'hem. Ber. 102, 1161 (1969). 
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Aul3er 1 und 4 wurden auch die Pyridin-Derivate 8 -11 in inerten Losungsmitteln 
mit den Lithimverbindungen nekundarer Amine umgesetzt. Aus den in diesen Fallen 
sehr komplexen Reaklionsgemischen konnten keine Cyclisierungsprodukte isoliert 
werdens). 

C6H5 y b H 5  I 

O=C-CHz IIX. J I N ” y € I  

Brn!-cH3 y 6 J C C )  q C 1  

BrQkH N k \  VIlC OC& 

9 10 11 $11) 

11. Darstellung der Ausgangssubstanzen 
Von den Pyridin-Derivaten, die zu Cyclisierungsreaktionen eingesetzt wurden, 

waren die Verbindungen 1, 9,lO und 11 noch unbekannt. Was die Synthesc von 9,lO 
und 11 betriEt, mag der Hinweis auf die Vorschriften im Versuchsteil genugen. Mehr 
Muhe bereitete die Darstellung von 1, die nach Scheitern anderer Syrithcseversuche~) 
sclilieI3lich auf dem forinulierten Weg gelang, be1 dern die noch nicht beschriebenen 
Verbindungen 13 - 17 in reiner Form isoliert wurden. Die Cesamtausbeute betrug 
16.3 z, bezogen auf die bequem zugangliche Ausgangsverbindung 12’2). 

12 13 (nciyo) 14 (90%) 

B y - - y I ~ f 3 2 1 2 - = 2  L,r2 + I\OH - l ( 6 4 V ” )  
u 

17 (‘10%) 

Die Reduktion 12 13 gehngt nur dann gut, wenn man die Alanat-Suspension 
unter starker Kithlung der Losung des Esters zufugt. Bei umgekehrtem Zutropfver- 
fahren werden infolge zeitweiligen U berschusses dcs Alanats neben der Estergruppe 
auch der Pyridinkern und die C -  Br-Bindung redukth angegriffen. Die den1 Hydro- 
chlorid 14 zugrundeliegende freie Base zersetzt sich bei Raumtemperatur spontan, 
verhalt sich also dinlich wie 3-(Chlormethyl)pyridinl3). 

F u r  die Unterstutzung dieser Arbeit dankcn wir dem Lnndesamt firr borschling des Lancles 
Nordrhein- Westfulen sowie dem Fonds dcr Chemrrhen Industi ie 

11) R. G m j ,  J. prakt. Chem. [2] 138, 244 (1933). 
121 J. Kuthun, E. J[ine?/wbJ und M. Have], Collect. czechoslov. chem. Commun.  29, 143 

( I  964). 
13) W. Marhes und H.  SChldY, Angew. Chem. 75, 235 (1963); Angew. Chem. internat. Edit. 

2, 144 (1963). 
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Experimenteller Teil 
1. Synthese und RingschluD des 3-(2-Aminolthyl)-5-brompyridins (1) 

a) 5-Brom-3-(h.ydroxyylneth.sl)pyridin (13): In die geruhrte Losung von 12.5 g (50 mmol) 
5-Bromnicotinsaure-Cthylester~2) in 250 ml trockenem Xther wurde bei - -10" mil Stickstoff 
eine gekiihlte Suspension von 2.4 g (63 mmol) Lithiumalanat in 150 ml trockenem Ather 
innerhalb voii 10 min gedruckt, wobei ein gelber Niederschlag entstand. Es uarde  noch 
5 min bei -10' geriihrt und dann mit 8 ml Wasser hydrolysiert, wobei der gelbe Niederschlag 
in Losung ging und Aluminiumhydroxid ausfiel. Der abfi!trierte Niederschlag wurde zweimal 
mit heiRem Methanol extrahiert, indem man jeweils niit 75 ml Methanol verruhrte, die 
entstandene Suspension mit Kohlendioxid siiittigte Lmd nach kurrem Erhitzcn den Nieder- 
schlag abfiltrierte. AnschlieRend wurden die vereinigten Methanollosungen cingedampft. 
Der Ruckstand wurde in 100 ml Ather nufgenommen. AUS den vercinigten, mit Kalium- 
carbonat getrockneten ather. Losungen erhielt man durch Eindampfen cin brauncs 01, 
dessen fraktionierte Destillation i. Hochvak. 6.2 g (66 %) einer farbloscn Flussigkeit vom 
Sdp. 117-120"/0.05 Torr ergab, die im Kuhlschrank erstarrte. Aus einem gekuhlten 1 : I -  
Gemisch von Ather und Petrolather (30-60") erhiclt man 13 als farblose Kristalle vom konst. 
Schmp. 27". 

IR (Film): 3220 cm- 1 (OH, breit). 

N M R  (CC14): 7: = 1.65 und 1.74 (d, 6-H und 2-H, Jar -2 Hz); 2.22 (t, 4-H); 4.87 (s, OH); 
5.45 ( s ,  CH?). 

C6H6HrN0 (188.0) Ber. C 38.33 H 3.14 N 7.45 Ger. C 38.02 I-€ 3.30 N 7.30 

Monopiltrat: Schmp. 148' (Athanol). 

C ~ H ~ B T N O I C ~ H ~ N ~ O ~  (417.1) Ber. C 34.55 H 2.18 N 13.43 
Gef. C 34.69 H 2.16 N 13.49 

b) 5-Brorn-3-(chlormetkyl)pyridin-hydrochlorid (14) : Tn die Liisung von 56.4 g (0.3 mol) 
5-Hrom-3-(hydroxymethyl)pyridin (13) i n  300 ml trockenem Ather wurde Chlorwasserstoff 
eingeleitet, bis kein weiterer Niederschlag ausliel. Das Hydrochlorid wurde scharf abgesaugt 
und aur einmal in 150 ml irisch destilliertes, anf -10" gekiihltes Thionylchlorid eingetragen. 
Man Lien auf Raumtemp. erwarmen und erhitrte d a m  1.5 h unter RiickfluB. Nach dem 
Abkuhlen wurde der gelblichen Losung unter Ruhren 500 ml trockenes Benzol zugefiigt, 
wobei 14 ausfiel, das nach dem Absaugen mehrmals mit trockenem Benzol gewaschen wurde14) ; 
Ausb. 65.5 g (90%) Nadeln vom Zers.-P. 136-138" (aus absol. Athanol). 

C6H7BrC1N]CI (242.9) Bcr. C 29.66 H 2.49 N 5.77 Gcf. C 29.52 H 2.19 N 5.82 

Die daraus als 01 erhaltene freic Base zersetzte sich bei Raumtemp. spontan unter Erwlr- 
mung zu dunkelbraunen hxrzigen Produkten. 

c) l,l-Bis(at~io~~cy.curbo~iy1)-2-(5-brom-3-pyridyl)iithcin (15): In eine heiBe Losung von 5.75 g 
Natrium (0.25 mol) in 200 ml absol. Athanol lieM man 40.0 g (0.25 mol) Malonsaurc-diathyl- 
ester zutropfen. Dann wurden bei 70" nntei Riihren innerhnlb von 3 h 24.3 g (100 mmol) 14 
in kleinen Portionen eingetragen. Nach wejterem 5 stdg. Erhitzen destillierte man den Alkohol 
i.Vak. unter Ruhren ab  uiid hydrolysierte mit SO ml Eiswasser. Es wurdc 3mal mit 100 ml 
Ather ausgeschiittelt. Nach Einengen des ather. Extrakts auf 150 ml wurde dieser 3mal mit 
80 ml 3 N HCI ausgezogen. Die vereinigten salzsauren Phasen wurden nochmals mit 30 ml 
Ather extrahiert uud unter Eiskiihlung mit Kaliumcarbonat alkalisch gemacht, dann wurde 

14) 14 und die freie Base verursachen auf der Haut stdrkes Brennen; die unbestandige freie 
Rase reizt zusatzlich Schleimhaiute und Augen. 
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3 ma1 mit 100 nil Ather ausgeschuttelt. Eindampfen des getrockneten Extrakts und Vak.- 
Destillation des Rohproduktes (29.8 g) lieferten 19.8 g (60%) 15 vom Sdp. 131 ~- 134"10.005 
Torr; nz,O 1.5135. 

TR (Film): 174Ocn-1 (C-0).  

N M R  (CDC13): T =: 1.47 und 1.59 (d, 6-H und  2-H, Jwy -2 Hz); 2.26 (t, 4-H); 5.82 ( q ,  
Ester-CHz, J ~- 7 Hz); 6.17--6.46 (m, CH); 6.65-6.90 (m, C'Hz); 8.78 (t, ' 3 1 3 ,  J ~~~ 7 Hz). 

C ~ 3 H ~ ~ B r N O I  (330.2) Ber. C 47.29 H 4.88 N 4.24 Gef. C 47.23 11 5.13 N 4.45 

Munopiltrot: Schmp. 105" (Athanol). 

CIJH17HrN04](:6H?N,O, (559.3) Ber. C 40.80 H 3.42 N 10.02 
Gef. C 40.74 H 3.47 N 10.15 

d) 3-~5-~r~m-3-pyridyl~prupiorzsi i~rc~-1net l iy lesfer  (16) : 17.2 g (52 mmol) 15 in 35 rnl 
Athanol wurdcn zur Verseifzing rnit einer L6sung von 10.2 g Kaliumhydroxid (3.5 Aquivv.) 
in 15 ml Wasser versetzt. Man erwiirmte 3 h unter RiickfluB, versctzte die Losung niit iiber- 
schuss. konz. Salzshre ~ l n d  dampfte zur Trockne ein. Zur Decarhoxvlierung wurde der 
Riickstand i m  olbad auf 170" erwarmt. Nach Beendigung der COZ-Entwicklung wurde noch 
30 min im Wasserstrahlvak. bei 170" gehalten. Zur Vrrevtrrung dees Dectirbo,~.v/irrrcngspruduk-- 
tes wurde mit 50 nil absol. Methanol und 20 ml konz. SchwefelsPure unter Ruhren 4 h zum 
Sieden erhitzt. Dann wurde unter Kiihlung mit Kaliumcarbonat-L.iisung alkalisch gemacht 
und mit k h c r  (3 x 100 ml) extrahiert. Nach dem Trocknen iiber Kalinmcarbonat und 
Abziehen des Losungsmittels erhielt man durch Destillatinn 10.0 g (79 %) eines Farblosen Ols, 
das in Nadeln vom Schmp. 33' erstarrle. Umkristallisiereh aus Petrolathcr 00-60")  erhohte 
den Schmp. nicht. 

IR (Film): 1740 cm--l (C-0 ) .  
N M R  (CDC13): z 7:- 1.51 .- 1.68 (m, 6-H und 2-H); 2.37-2.52 (m, 4-H); 6.33 (s, CH3); 

6.84-7.56 (m. CH2 ~-CH2).  

C9HloBrN02 (244.1) Ber. C44.28 H4.13  N 5.74 Gef. C43.95 H 4.08 N 5.79 

Pikrat: Schmp. 105" (Athanol). 

C9HIIBrN02]C6H2N307 (473.2) Ber. C 38.07 H 2.77 N 11.84 
Gef. C 37.92 H 2.66 N 11.94 

e) 3-(5-8rom-3-pyridylJpr~~~onsU~re-umid (17): 9.75 g (40 nimol) 16 wurden 10 h bei 
Raumtemp. mit 30 ml konr. Ainmoniak geruhrt und nach Abdampfen von iiberschiiss. 
Ammonkak aus Athanol/Benzol (1 : 1) umkristallisierl: 8.25 g (90%;;) farblose Kristdlk vom 
konsl. Schmp. 137". 

IR (KBr): 3300, 3150, 1680cm-1 (CONH2). 

CsH9BrN20 (229.1) Ber. C 41.94 H 3.96 N 12.24 Gcf. C 42.03 H 4.21 N 12.19 

Monopikrat: Sclimp. 148" (Athanol). 

C8H10BrN20]C6H2N3O7 (458.2) Ber. C 36.70 H 2.64 N 15.28 
Gef. C 36.76 H 2.71 N 15.16 

f) 3-(2-Aminouth.vf)J-bronzpyridin (1): 8.02 g (35 mmol) 17 und 30 ml Wasser wurden in 
dcr Kalte rnit einer Hypobromit-Liisung BUS 2 ml Brom und 12 g Kaliumhydroxid in 40 in1 
Wasser versetzt. Dann wurde 1 h auf dem Dampfbad erhitzt, wobei DunkelfSrbung cintrat. 
Nach den1 Abkiihlen wurde mit vie1 Kaliumhydroxid versetzt und 3mal mit je 100 ml h e r  
ausgeschiittelt. Nach Trocknen iiber Natriumsulfat und Abdestillieren des Athers erhielt 
man durch Vak.-Destillation (Kugelrohr) 4.50 g (64%) 1 als wasserklare hygroskopische 
Fliissigkeit vom Sdp. 90 -lOOo/O.l Ton; n:? 1.5806. 
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IR (Film): 3350, 3280 cm-1 ( N H 2 ) .  

NMR (CDC13): T == 1.49 und 1.63 (d, 6-H uiid 2-H, J,, -2 Hz); 2.31 (t, 4-H); 6.83-7.50 
(m, CHz--CH2); 8.78 (s, NH2).  

C7H9BrN2 (201.1) Her. C41.81 H 4.51 N 13.94 Gef. (242.42 H 4.62 N 13.72 

Dipilcrut: Schmp. 178 -- 179" (Athano]). 

C7HllBrN2]C12H4N6014 (659.3) Rer. C 34.61 H 2.29 N 17.00 
Gef. C 34.35 H 2.36 N 17.1 1 

g) 2,3-Dihydro-/H-pyrrolo~3,2-c/pyridin (3): Der siedenden Losung van 2.01 g 1 (10 mmol) 
und 0.91 g Diathylamin (12.5 mmol) in 400 ml Ather lie0 man innerhalb von 5 min 30 mmol 
Phenyllithiuni in 60 ml Ather zutropfen, wobei ein farbloser Niederschlag auftrat. Nach 
25stdg. Erhitzen unter RiickfluB hatten sich ca. 95% dcs cingesctztcn 1 umgesetzt (Diinn- 
schichtchromatogramm). Nach Hydrolyse rnit 30 ml 2 N HCI wurde die Atherphase noch 
3mal rnit je 30 ml 2 N HCI ausgeschiittelt. Aus den mit Kaliunicarbonat alkalisch gemachten 
Auszugcn wurden durch Ausithern und Eindampfcn der getrockneten Alherextrakte 1.30 g 
eines basischen Oles gewonnen, das diinnschicht- und gaschromatographischen Unter- 
suchungen zufolge aus 6 Substanzen bestand. Durch Saulenchromatographie (150 g A1203 
nach Brockmann, Akt.-Stufe 11 111, Benzol/Chloroforni [2:  I ] )  konnten 675 mg (56%) 3 
isoliert werden: ails Ather farblose Kristalle voni konst. Schmp. 104 105" (Lit.6): 102 -103"). 

N M R  (CDC13, 100 MHz): 7 5.54 (s, breit, NH); andere Signale sind bereits in Lit.6) 
angegeben und wurdcn bcstaitigt. 

C7HsN2 (120.2) Her. C 69.97 H 6.71 N 23.32 
Gef. C 70.06 H 6.44 N 23.51 Mo1.-Masse 120 (niassenspektrometr.) 

Monopikmt: Schmp. 187" (Athanol). 

C7H9N2]C6H2N307 (349.3) Rer. (3 44.70 FI 3.17 N 20.05 Gef. C 44.68 H 3.17 N 20.24 

2. RingschluD von 3-Benzoylamino-5-brompyridin zu 2-Phenyloxazolol4,5-c~pyridin (6) 

a) 3-Bmro~lu~nino-5-bru~np.vr~din (4): IDiese i n  Lit. 8) erwiihnte Verbindung wurde durch 
Umsetzung von 3-Amino-5-brompyridin 11)  mit einem Molaquivalent Benzoylchlorid in 
Benzol bei 20" in 87proz. Ausb. erhalten. Aus Benzof farblose Kristalle vom konst. Schmp. 
134" (Lit.-Schmp.8) 130"). 

Pikrarr Schmp. 194" (Athanol). 

C12HloBrN20]C6HzN307 (506.3) Ber. C 42.71 H 2.39 N 13.83 
Gef. C 42.47 H 2.27 N 13.72 

b) Cyclisierung zu 2-Phertyloxuzo/o/4,S-r~pyridin (6) : Einer Losung von 30 mmol (8.31 g) 
4 in 250 ml Dimethoxyathan lie8 man bei 70' eine ather. Losung von 120 mmol Lithium- 
piperidid innerhalb von 2h  zutropfen. Dann wurde noch 20 h unter RuckfluR erhitzt. Der 
zuniichst braunrote, harzige Niederschlag war schlieBlich gelb nnd kristallin. Nach der 
I-Iydrolyse mit 80 ml Wasser15) wurde die athcr. Phase 3mal mit 30 ml 2 IV HC1 ausgezogen 
und die saure Phase wie bei 1.g) auf Raseii aufgearbeitet. 4us  dem oligen Kohprodukt (0.9 g), 
das diinnschichtchromatographisc hen Untersuchungen rufolge aus 4 SubstanZen bestand, 
erhielt man durch Saulenchromatographie (100 g ,41203 nach Rrockmann, Akt.-Stufe [I -111; 
Benzol) 470 mg (8 z) chromatographisch reines 6, das nach Umkristdllisieren aus Spezial- 

15) Vorher wurde Dimethoxyathan im StickstofTstrom unter schwachem Vakuum abdestilliert 
und durch die gleiche Menge Ather ersetzt. 

Chemischc Berichtc Jahrg. 106 15 
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bcnzin (60-90") bci 122- 123.5" schmolz (Lit.-Sclimp. 9) 123.5- 124.5"). Die Konstitution 
ist durch Vcrgleich (Misch-Schmp., IK)  mit ciner authentischcn Vcrgleichssubstanz9) ein- 
deutig gcsichert. 

c) Stabilitatsprufiung m i  C,vclisierungsproduh-t 6:  Zu 0.49 g (2.5 mmol) 6 in 40 ml Di- 
niethoxyiithan gab man 10 mmol einer iither. Lithiumpjperidid-Losung, wobei ein gelber 
Niederschlag ausfiel. Nach 22stdg. Erhitzen unter Ruckflu8 wurde wie bei 2.b) hydrolysiert 
und aufgearbeitet, wobci dic w5Rr. Phase zusatzlich noch niit Chloroform ausgeschuttelt 
wurde. In dem oligen basischen Rohprodukt (0.78 g), das aus mehreren konstitutionell 
noch nicht geklarten Vcrbindungen bestand, konnte duiinschichtchromatographisch keine 
A usgangsverbindung 6 nachgewiesen werden. 

3. Weitere substituicrte Halogenpyridine 

a) 3-Acetyl-5-brottryyridin-phenylhydrazon (9) : 8.0 g (40 mmol) 3-Acetyl-5-brompyridin 161, 

160 nil Athanol, 5.0 nil (50 mmol) Phenylhydrazin und 0.5 nil Eisessig wurden 2 h unter 
RiickfluB erhitzt. Nach Erkalten wurden unter Ruhren 100 ml Wasser zugegeben, wobei das 
Hydrazon auskristallisierte. Duich Abnutschen, Waschen init 2N Essigsaure and anschliencnd 
mit wLBr. Athanol sowie Umkristallisieren aus Athanol erhielt man 10.4g (89%) 9 vom 
konst. Schmp. 11 7". 

C13HllBrN; (290.2) Ber. C 53.81 H 4.17 N 14.48 Gef. C: 53.85 H 4.23 N 14.48 

b) N-(5-Rrum1iicurinuy/) benzcimidin (10) : In  die Losung von 6.0 g (50 mmol) Beozamidin 
in  200 ml trockenem Benzol lie13 man unter Riihren SO mmol eincr benzolischen Losung 
(100 ml) von 5-Bromnicotinsaure-chlorid 17) innerhalb von 10 min eintropfen, wobei ein 
farbloser Niederschlag ausfiel. Nach 1 stdg. Riihren bei Kaurnlemp. wurde unter Eiskuh11.1ng 
mit 2 N NaOH alkalisch gemacht. Nach Trennung der Phasen wurde die waBrige mit Chloro- 
Form ausgeschiittelt. Eindampfen der vereinigten, iiber Natriumsulfat getrocknetcn organischeii 
Phasen und Umkristallisieren des kristallinen Ruckstandes aus Benzol ergaben 11.6 g (76%) 
farblose Kristalle vom konst. Schmp. 181 --182". 

C13HloRrN30 (304.2) Ber. C 51.33 H 3.31 N 13.82 Gef. C 51.87 H 3.30 N 13.98 

c) 2-5enzuylrrrninu-3-cl~lurpyridiw (11): Die Darstcllung aus 2-Amino-3-chlorpyridin gelang 
nur iiber die Dibenzoylverbiiidung 18) (s. 11.) : 6.73 g (20 mmol) 3-Chlor-2-(dibenzoylamino)- 
pyridin wurden mit 1.0 g Natriumcarbonat jn 200 ml70proz. Athanol 30 min unter RuckfluB 
erhitzt. Nach Abdampfcn des Losungsniittels i .  Vak. wurde wic bei 3.b) aufgearbeitet. Um- 
kristallisieren des Ruckstaiides aus Atlianol~Spezialbeiizin (60-90") [I : I ]  ergab 2.53 g 
(54 %) 11 vom konst. Schmp. 99 ~- 100". 

N M R  (C:DC13): 7 : 1.2 (s, sehr hreit, NH); 1.25 ~ 1.45 (m, 6-H); 1.75- 2.85 (sonstige 
aroniat. H). 

ClzHPCIN20 (232.7) Ber. C 61.95 H 3.90 N 12.04 Clef. C 61.37 1-1 3.85 N 11.93 

d) 3-Clilor-2-(dihenzoylirnitzo)pyrirli/z: 5.12 g (40 mmol) 2-Amino-3-chlorpyridin 191, 

150 mmol 2 N NaOW utid 14.04 g (I00 inniol) Benzoylchlorid wurden geschuttelt, bis riach 

16) G. 8. Baclirwann und D. U .  Micucci, J. Amer. chem. Sac. 70, 2381 (1948). 
17) W.  Czubrr, Recueil Trav. chim. Pays-Bas 82, 988 (1963). 
18) Vgl. die analogen Verhaltnisse bei der Benzoylierung von 2-Ammopyridinen durch 

E. H. Hunfress iind H. C. W a h r ,  J. org. Chemistry 13, 735 (1948). 
19) H .  J .  den Hertog, J. C'. M .  Schogt, J .  de Bruvti und A .  de Klerk, Recueil Trav. chim. 

Pays-Bas 69, 671 (1950). 
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~ a .  30 inin der Saurechlorid-Gerudi versdi-unden war. Abfiltrieren des Niederschlags, 
Waschen mit Wasser und Umkristallisieren dus Athanol ergaben 8.76 g (65%)  Kristalle vom 
konst. Schmp. 224-225'. 

C19Hl iCIN202  (336.8) Ber. C 67 76 H 1.89 N 8.32 GeT. C 67.81 H 3 86 N 8 '31 

4. Analytische Methoden 

IR-Spektren : Infracord 137 (Perkin-Elmer). 1H-NMR-Spektren ' Varian A 56/60 und 
Varidn HA 100 (TMS-Signal - 10 T, Abkurzungen c Triplett, 
q Quadruplett, m ~ Multiplett). Massenypektren. MAT SM I -B  (Vanan) Schmp. im 
Rohrchen, nicht korrigiert 

Singulett, d = Dublett, t 

[346/72] 


