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3868. Julius v. Braun und Georg Blessing:
Untersuchungen dber basische Derivate der Athyl-benzol-Reihe.
[Aus d. Chem. Institut d. Universitit Frankfurt a. M.}

(Eingegangen am 17. August 1923.)

Bei der Wiederaufnahme unserer fritheren Versuche iiber das p-Di-
hydro-indolt), dessen Konstilution mit jeder nur denkbaren Sorgfalt und
Vielseitigkeit noch weiter erhiirtel werden muB, schien es uns wichtig,
neben dem aus {3-Phenyl-dthylalkohol und -chlorid zu gewinnenden p-Nitro-
derivat (I), das durch inchrere Uberginge mit dem 3-p-Oxyphenyl-ithyl-
amin (II) und Hordenin (III) verkniipft ist und demnach die Substituenten
in 1.4-Stellung am Benzolkern trigt, '

11. HO.CsH,.[CH;):.NH; <= 1.0:N.CsH4.[CHs J..Cl— IILHO.CsH,.[CH, 1. N(CH3z)a,
noch ein weiteres Ausgangsmaterial zu verwenden, das ebenso sicher die
{le.dingung der Ll.4-Substitution erfiillt.

Als solches kam das p-Nilro-benzylcyanid (IV) in Frage, da
es durch Reduktion zunéchst p-Amino-benzylecyanid (V) und weiter-
hin reines p-Toluidin (VI) liefert. Bei der groBen Leichtigkeit, mii
der die Cyangruppe iberhaupt und namentlich im Benzyleyanid katalytisch
hvdriert wird?), schien es uns denkbar, daf es gelingen wiirde, daraus
bei gemidBigter Hydricrung lediglich unter Wasserstolf-Zufuhr B-p-Nitro-
phenyl-Athylamin (VII) zu erhalten, und da in letzterem ecin Ersatz
der Aminogrupep durch Chlor sicher ohne jede Atomverschiebung sich hiite
erzwingen lassen, so wire eine gewiinschte Kontrolle dafiir gegeben, ob
das feste Nitrophenyl-dthylchlorid vom Schmp. 48—49° aus Phe-
nyl-ithylalkohol latsichlich eine absotut cinheitliche, voin o-Isomeren voll-
kommen [reie Verbindung darslellt.

HsN CsH4 CH2 CN —» HzN CGHA CHB

0:N.C¢H,.CHs .CN<
Iv. Os;N. CaH( CHa CHs NHy — OZN CGH4 CHg (,Hg Cl

Leider stellte sich heraus, daﬁ d1e Hydrierung des p-l\ltro-benzylcyamds,
die mit nascentem Wasserstoff primir zu einem Angriff auf die Nitrogruppe
fithrt, aueh bei der kalalytischen Reduktion so verliuft, daB die Nitrogruppe
zuerst in Mitleidenschaft gezogen wird; p-Nitrophenyl-dthylamin konnte
auch nicht in kleinster Menge gewonnen werden. Wir waren daher genétigt,
unserer. Weg zu dndern, und schlugen nunmehr folgenden ein. Das leicht
aus  Benzyleyanid zu gewinnende Bis-[B-phenyl-dthyl]-amin,
(CeH;.CH,.CH,), NH, 4Bt sich in Form seines Benzoylderivats bequem
nitrieren; und die aus dem Nitriergemisch isolierbare feste Dinitro-
verbindung, (0O,N.C¢H,.CH,.CH,); N.CO.CsH;, liefert beim Destillieren
mit PCl; scharf bei 49¢ schmelzendes B-Nitrophenyl-dthylchlorid,
0,N.CzH,.CH,.CH,.Cl. Da es nun in hdchstem MaBe unwahrscheinlich
ist, daB der aus Phenyl-dthylchlorid und der aus der benzoylierten sekun-
diircn Base gewonnene Nitrokorper zufiillig in so gleichem Betrage durch
Isomere verunreinigt sind, dal genau gleich schmelzende Gemische resul-
tieren, so folgt daraus, daB sie beide eben vollkommen rein und von Iso-
meren frei sein miissen.

1) B, 45, 1274 [1912]. 2) vergl. B. 56, 1988 [1923].
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Die katalytische Hydrierung von p-Nitro-benzylcyanid, die primir
in einem fiir unseren ersten Zweck unerwiinschten Angriff auf die Nitro-
gruppe besteht, hat uns aber erlaubt, einige andere priparative Aufgaben
im Gebiete der Athyl-benzol-Reihie zu ldsen.

Wihrend es, wiec oben erwidhnt, nicht méglich ist, im Amino-benzyl-
cyanid den Cyan-Komplex mit den iiblichen Reduktionsmethoden zu hy-
drieren, kann man dieses Ziel recht einfach auf katalytischem Wege errei-
chen; man gewinnt, auch indem man direkt vom p-Nitro-benzylcyanid
ausgeht, das B-p-Aminophenyl-dthylamin (IX), dessen Herausar-
beifung keine Lrschwerung dadurch erleidet, daB neben ihm noch, wie bei
allen katalytischen Hydrierungen von Nitrilen, das sekundire Bis-[B-p-
aminophenyl-dthyl}-amin (X) gebildet wird.

(CHa)aN.C6H4.CEI:CH7
4 X1V,
J(CHa‘aN CGH.Xl[ICHg]; .N(CH;); J
/
H:N. CsIL.[CHa]g NH; - HO. CGH4[CH1]z NH,

?
O;N.CsH,.CH;.CN — HnN 05?4 .CH,;.CN - HO. Celli CHa CN
(H;N.CeH,.CH;.CH;) NH —»> (HO.CsH,.CH,.CH:); NH.
X. XII.

Das B-p-Aminophenyl-dthylamin, das bis jetzt, und zwar aus.
gehend vom B-p-Nitrophenyl-dthylamin nur in Salzform gewonnen und
gar nicht niher untersucht worden war, ist eine vollkomnmen bestindige,
durch vielseitige Reaktionsfihigkeit sich auszeichnende Base. Durch Be-
handlung mit 1 Mol. salpetriger Sdure geht sie recht glatt in Tyramin (XI)
iiber, fir das sich so eine neue besonders einfache Darstellungsmethode
ergibt, durch erschopfende Methylierung und Spaltung 148t sich aus ihr
das p-Dimethylamino-styrol (XIV) gewinnen, dessen Untersuchung
uns, namentlich zum Vergleich mit dem Styrol selbst und dessen sauerstoff-
haltigen Abkommlingen, den von Klages3) dargesteliten Vinyl-phenol-
athern, interessierte. Dabei fanden wir, da wihrend diese Ather, dhnlich
dem Styrol und &4hnlich dem von uns friilher synthetisierten o-Vinyl-
benzylbromid, CH,: CH.C;H,.CH;Br+4), sich sehr leicht polymerisierens),
das p-Vinyl-N-dimethyl-anilin sich ganz so wie auch das o-Vinyl-
benzyl-dimethyl-amin, CHy:CH.CgH,.CH,.N (CHg);, und -piperi-
din, CHy:CH.CgH,.CH,.N<<C;H,,, und wie das [B-o-Vinylphenyl-dthyl}-
dimethyl-amin, CH,:CH.CzH,[CH,], N (CH;), %), durch recht grofie Stabilitit
auszeichnet. Man wird wohl kaum fehlgehen mit der Annahme, dal in
allen diesen basischen Verbindungen der ungesittigte Stickstoff den Valenz-
iiberschufl der Vinylgruppe bindet und so der Polymerisation entgegenwirkt.

Wie das f3-p-Aminophenyl-dthylamin. sich in Tyramin tberfihren 1a8t,
so lift sich auch das Bis-[B-p-aminophenyl-dthyl]-amin in Bis-
[B-p-oxyphenyl-dthylj-amin (XU) umwandeln, aber der Vorgang ver-
lduft nicht glatt. Besser kommt man zum Ziel, wenn man das p-Oxy-
benzylcyanid der kalalytischen Hydricrung unterwirft. Auch hier

3) B. 36, 3584 [1903]. 4y B. 50, 45 [1917]

5) Ober das Verhalten des von Hoering und Baum in D.R.P.208886 [Frd L IX,
907] beschriebenen o-Vinyl-phenols fehlen leider die Angaben.

52) J.v. Braun und L. Neumann, B. 53, 109 [1920].
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findet nimlich neben der Bildung der priméren Base (XI) eine umfangreiche
Bildung der sekundiren Base (XII) statt, die sich wegen ihrer geringen
Basizitiit von der ersteren gut trennen und bequem rein fassen liBt.

Am bemerkenswertesten von ihremn Verhalten erscheint uns, dal sie
sich nach einer freundlichen Feststellung von Hrn.Geh.Rat Pohl pharma-
kologisch viel weniger akiiv als das Tyramin erweist, so daB scheinbar
zwei an denselben Stickstoff angegliederte Reste HO.CgH,.CH,.CH,—
sich gegenseitig storen.

Wir kennen leider noch keine Analogiefille bei anderen pharmakologisch wirk-
samen Stoffen, um entscheiden zu kénmen, ob hier cine Ausnahme oder die Regel
vorlicg!, und glauben, daBl es nicht ohne Interesse wire, diese Frage auf breiterer
Grundlage zu beantworten; etwa so, dafl man in Verbindungen mit zwei pharma-
kologisch wirksamen Centren A und B, gleichsinnig zu A noch ein weciteres Centruin B
hinzufiigt und dann den pharmakologischen Effeki untersucht.

Gleich zahlreichen anderen, von uns kiirzlich untersuchten Nitrilen $)
sind auch das p-Amino- und das p-Oxy-benzylcyanid imstande, durch Hy-
drierung bei Gegenwart von Alkoholen mit leicht beweglichem Hydroxyl
in gemischte sekundire Basen iiberzugehen, so daB es z. B. ein leichtes ist,
in Cyclohexanol-Losung die Verbindungen H;N.CgH,.[CH,],.NH.C.H,,
und HO.C;H,.[CH;],. NH.C¢Hy, zu gewinnen; die letztgenannte, die auch
aus der Aminoverbindung mit salpetriger Sdure gewonnen werden kann,
erweist sich dem Tyramin gegeniiber genau so wie XII in ihren pharma-
kologischen Wirkungen recht abgeschwiicht.

Beschreibung der Versuche.

Von den zwei Verbindungen, dic uns als Ausgangsmaterial gedient
haben, kann das Bis-[B-phenyl-dthyl}-amin aus Benzylcyanid unter
den richtigen, kiirzlich von uns angegebenen Bedingungen?) mit ausgezeich-
neter Ausbeute gewonnen werden; das p-Nitro-benzylcyanid, fiir
das Pschorr8) eine gute Darstellungsvorschrift gegeben hat, wird zweck-
miBig zur vélligen Reinigung vor der katalytischen Hydrierung im Vakuum
iiberdestilliert, wobei es sich unter 12mm bei 195—197° verfliichtigt.

B-p-Nitrophenyl-dthylchlorid aus Bis-[phenyl-dthyl]-amin.
Durch Benzoylierung nach Schotten-Baumann liefert Bis-[phenyl-
dthyl [-amin glatt das Benzoylderivat, das zwar lange nicht so krystalli-
sationsfreudig wie das N-Benzoyl-[phenyl-ithyl-amin| ist, durch vorsich-
tiges Umkrystallisicren aus verd. Alkohol aber leicht in ganz reiner Form
(Schmp. 61°) gewonnen werden kann.
0.0978 g Sbst.: 0.2998g CO,, 0.0626g H,0. — 0.2612g Sbsl.: 104 cem N (220, 747 mm).
CosHoyg ON.  Ber. C 8385, II 7.04, N 426. Gef. C 83.6, 11 7.10, N 43.

Trigt man das Produkt in die 4-fache Menge rauchender, mit Eis-
Kochsalz gekiihlter Salpetersdure unter Rithren ein, giet nach statt-
gefundener Losung in Eiswasser und schiittelt unter Zugabe von etwas
Ather gut durch, so scheidet sich zwischen der wilrigen und der #therischen
Schicht eine in Ather schwer losliche feste Masse ab, die nach dem Ab-
saugen und Umkrystallisieren aus Alkohol glinzende, gelbliche Blittchen
vom Schmp. 152° darstellt und zwei Nitrogruppen, wie das weitlere zeigt,
in den Phenyl-dthyl-Resten enthilt; Ausbeute 429/,

6) B. 56, 1988 [1923]. ") B. b6, 1988 [1923]. 8) B. 33, 170 [1900).
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01036 g Sbsi.: 0.2491g CO,, 0.0301g H,0. — 0.0816g Sbst.: 7cem N (199, 73t mm).
CgyHa O3 N, Ber. C 65.85, H 505, N 1002 Gef. C 65.40, H 5.41, N 98,

Schmilzt man das Produkt mit 1 Mol. Phosphorpentachlorid zu-
sammen und destilliert im Vakuum, so findet, nachderr sich das Phosphor-
oxychlorid verfliichtigt hat, eine recht glatte Spaltung statt, wobei die
Hauptmenge ohne Anzeichen einer Zerselzung und unter Hinterlassung
eines nur geringen Rickstandes bei 185—200° (16 mm) ibergeht. Man
giclil in Wasser, #thert aus und deslilliert noch einmal, wobei der aus
Benzonitril hestehende Vorlauf von der bei 175—180° (15mm) sieden-
den Hauptfraktion glatt getrennt werden kann. Die letztere erstarrt sofort
in der Vorlage, schmilzt bei 49° und zeigt mit reinem aus (-Phenylithyl-
chlorid dargestellten 3-p-Nitrophenyl-Alhylehlorid keine Depression.

0.0813g Sbst.: 0.1606g CO, 0.0332g II,0.

CgHg O, NCIL.  Ber. C 5175, H 4385, Gef. C 51.97, I 4.4L

Mil Ricksichl darauf, dal das Benzylevanid viel wollfeiler als der Pheuyl-
dthylalkohol ist, mit Ricksicht ferner darauf, dafl die Herausarbeilung der reinen
p-Nilroverbindung aus dem  Gemisch der Nitrierungsprodukle des  3-Phenyl-dthyl-
chlorids cine mdhsame und sehr schwankende Ausbeuten?9) licfernde Operation dar-
stelll, halten wir den necuen zum J3-p-Nitrophenyl-dthylchlorid fihrenden Weg fan
den besseren, sobald man iiber eine zur Druck-Hydrierung des Benzyleyanids dienende
Apparatur verfigt.

Katalytische Hydrierung des p-Nitro- und p-Amino-

benzylcyanids.

Wiederholte Versuche zeigten uns, daB wihrend in Gegenwart von
Tetralin die Nitrogruppe im Nitro-benzylcyanid schon bei 120° zum Amin-
Komplex reduziert- wird, dic Aminogruppe unter diesen Bedingunen intakt
bieibl und erst von 130° ab Wasserstoff aufvimmt. Man kaun also nach
Belichben Nitro-benzyleyanid mehr oder weniger weit reduzieren.

Zur Darstellung von Amino-benzylcyanid saugt man eine ctwa
10-proz. Losung des Nitrokorpers in Tetralin in den mit bereiis reduziertem
Ni-Katalysator bheschickten Autoklaven ein und drickt bei 120° Wasserstoff
ein, wobei nur wenig iiber die berechnete Menge (6 At.) absorbiert wird.
Man verdiinnt mit Ather, fillriert vorn Nicke!, fillt mit iitherischer Salzsiure,
saugt ab, zerlegt das Chlorhydrat mit Alkali und destilliert die Base im
Vakuum, wobei sich unter 11 mm bei 160—180° (der allergroBte Teil bei
177°) als schwach gefirbtes, in der Vorlage sehr schnell erstarrendes Ol
tbergeht. Das Destillat zeigt sofort den richtigen Schmelzpunkt (45—460)
und ist analysenrein. Dic Ausbeute an p-Amino-benzylcyanid erreicht 709/,

0.0902g Sbst.: 0.2304g €O, 00304g H,0. — 0.1364g Shst.: 28cem N (230, 750 mm).

CgHgN, Ber. C 7269, H 6.10, N 21.2. Gef. C 7241, H 6.25, N 20.9.

Es lieferte das bereits bekannte Chlorhydrat vom Schmp. 217--220% und cin
in Alkohol leicht lésliches Pikrat vom Schmp. 185 (ber. N 19.39, gel. N 19.43).

Wenn man nach Aufnahme von 6At. Wasserstofl durch das Nilro-benzyleyanid
mit der Temperatur auf 130° heraufgeht, oder fertiges Amino-benzylcyanid bei dieser
Temperalur hydriert, so ist die Wasserstoff-Aufnahme zwar eine recht glalte und
schnelle (11 in 3Min.), es finden aber sckundare Zersetzungen slatt, und der Kaialysalor
isl immer voun einer harzigen Masse durchsctzt. Die im ibrigen wie oben durch-
gefihirie Aufarbeitung liefert in 700/, Ausbeute ein Chlorhydral, dessen Analyse auf
cin Gemisch von salzsaurem Aminophenyl-dthylamnin und Diaminophenyl-ithylamin
hinweist. Beide Basen lassen sich bhequemn durch fraktionierte Destillalion trennen,

o

svergl. J.v. Braun, B. 45 1274 [1912], 46, 3050 {1913}
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wenn mau sie mit Alkali in Freiheit gesetzt und mit Chloroform (vergl. weiter unten)
erschopfend ausgezogen hat; unter 12mm destilliert bei 160-—180° das Diamin, bei
240—270° das Triamin iber.

Das B-p-Aminophenyl-iilhylamin (IX), das von Johnson und
Guest10) durch Reduktion von N-Acetyl-p-nitrophenyl-dthylamin und von
Ehrlich und Pistschimukall) durch Reduktion von p-Nitrophenyl-
fthylamin in Form des salzsauren Salzes (vergl. weiler unten) erhalten
worden ist, geht beim nochmaligen Destillieren unter 12 mm bei 140—142°
iiber und stellt in frischem Zustande ein farbloses, schwach basisch riechen-
der Ol dar, das an der Luft schnell Kohlensiure anzieht und sich beim
Stchen rotlich firbt. Es lost sich in Wasser so leicht, daf es durch 10-proz.
Lauge nicht ausgefillt und mit Ather nicht entzogen wird.

0.0988 g Sbst.: 0.2547g CO,, 00796 g I1,0. — 0.1118g Sbst.: 20.2cem N (279, 756 mm).

CgHo N, Ber. C 70.53, I1 889, N 20.58. Gef. C 70.33, H 9.02, N 20.45.

Das Dichlorhydrat fanden wir in Wasser leicht ldslich (Schmp. 270—2809);
es schied sich aus Alkoliol-Ather in Ubereinstimmung mit Ehrlich und Pistschi-
muka und in Gegensatz zu Johnson und Gues! krystallwasser-frei ab.

0.1070g Shst.: 0.1480g AgCL

CgHy N,Cl,. Ber. Cl 33.92. Gef. Cl 34.22.

Das Dipikrat (ber. N 1886, gef. N 18.97) kryslallisiert aus Wasser in orange-
farbigen Nadeln, die sich bei 205—210° stiirmisch zersetzen, die Dibenzoylver-
bindung ist in Alkohol schwer Iéslich und schmilzt bei 2239 (ber. N 8.14, gef. N 8.00),
die Diacetylverbindung laBt sich aus heiBem Wasser umkrystallisieren und
zeigt den  Schmp. 190—1920 (ber. C 65.42, H 7.32; gef C 65.63, II 7.56), der Bis-
Phenylsulfoharnsfoff endlich lést sich kaum in Alkohol und schmilzt bei
166—167°.

0.1356 g Shst.: 0.1586g BaSO,

CosHyy N, S, Ber. S 1578, Gel. S 16.06.

Wihrend die Uberfiihrung des salzsauren Aminophenyl-ithylamins in
Tyrosol, HO.C¢H,.CII,.CH,.0ll, nach Ehrlich und l'istschimuka
(L.c.) sich nur sehr mangelhafl durchfithren 1dfit, gelingt es recht glatt,
daraus das Tyramin, HO.C¢H,.CH,.CH;.NH;, zu erhalten, wenn man
mit I Mol. Natriumnitrit arbeitet, nach beendeter Stickstoff-Entwicklung
von einigen dunklen Flocken filtriert, soda-alkalisch macht, eindampft und
mil Alkohol auszieht. Der nach dem Abtreiben des Alkohols verbleibende
feste Riickstand, dessen Menge etwa 8009/, der Theorie betrigt, liefert beim
Uberdestillieren im Vakuum die reine henolbase vom Schmp. 159—1610.

0.1140g Sbst.: 0.2020g CO,, 00844g H,0.

Cgil; ON. Ber. C 70.03, H 8.09. Gel. C 80.88, H 8.23.

Bis-[3-p-aminophenyl-dthy!]-amin (X), das unter [--2mm bhei
200-—220° ohne merkliche Anzeichen von Zersetzung destilliert, stellt wie
das p-Aminophenyl-ithylamin, ein dickes Ol dar, riecht aber schwicher
basisch und ist in Wasser nicht 18slich.

0.0844 ¢ Sbst.: 0.2326g CO,, 0.0650g H,0. — 0.0738 g Sbst.: 10.5ccm N (230, 753 mm).

CieHy Ny Ber. C 75.24, H 829, N 1646, Gel. C 7519, H 862, N 16.26.

Das Trichlorhydrat ist in Wasser und Alkohol schwer ldslich und schmilzt
unter Zerselzung bei 270—275° (ber. CI 29.17, gef. Cl 28.96), das Tripikrat (ber.
N 17.84, gef. N 17.79) krystallisiert schlecht aus Alkolol-Ather und schmilzt bei 135
—140%, die Triacetylverbindung bei 189—1910 die in allen Lésungsmitlein kaum
losliche Dibenzoylverbindung bei 270--2800.

10y Am. 43, 310 (1910]. 1y B. 45, 2434 {1912)
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0.1092g Sbst.: 84cem N (220, 754 mm).

CyoHyyOyN;. Ber. N 9.07. Gel. N 883.

Setzt man das Triamin in saurer Loésung mit 2 Mol. Natriumnitrit um,
filtriert von einer geringen dunklen Abscheidung und macht soda-alkalisch,
so [allt das allerdings stark verunreinigte Bis-[B-p-diphenyl-dthyll-ainin
(vergl. den ndchsten Abschnitt) aus, das erst aus Alkohol umkrystallisiert
und dann zur Identifizierung in das schwerlosliche bei 219—229° schmel-
zende Chlorhydrat {ibergefithrt wurde.

Katalytische Hydrierung von p-Oxy-beazylcyanidi®)

Durch Vakuum-Destillation gereinigtes p-Oxy-benzylcyanid nimmt in
Tetralin-Lésung bei 120—130° Wasserstoff auf. Der Autoklaven-Inhalt stellt
nach dem Erkalten cine schwach gelb gefliirbte Flussigkeit dar, in der ein
feinkryslallinischer Kérper (A) suspendiert ist; am Boden befindet sich
eine kompakte, aus Nickel und organischer Substanz bestchende Masse.
A stellt fast reines 3-p-Oxyphenyl-dthylamin (XI) dar, wird durch Absaugen
getrennt und durch 2-maliges Umkrystallisieren aus Alkohol gereinigt (Schmp.
161°). Die Bodenmasse wird am besten mit Aceton ausgezogen, mit dem
Filtrat von A vereinigt, salzsauer gemacht, durch Wasserdampf von Aceton
und Tetralin befreit, abgekiihlt, von einer geringnen Menge Harz filtriert,
im luftverdiinnten Raum stark konzentriert und mit Soda versetzt. Es
scheidet sich die Hauptmenge des Bis-[oxyphenyl-dthyl]-amins (XII)
in Porin bald in ein feinkrystallines Pulver Ubergehender Flocken ab,
wihrend ein Teil noch mit etwas Oxyphenyl-dthylamin in Losung bleibt.
Man dampft zur Trockne, extrahiert den Riickstand mit Alkohol, dunstet
ein und 1ost in warmer Salzsiure. Beim Erkalten scheidet sich das schwer
lostiche Chlorhydrat der sekundiren Phenolbase ab (aus dem die Dase
mit Soda freigemacht werden kann), durch Ubersittigen des Filtrats mit
Ammoniak gewinnt man’ die primidre Phenolbase. Die Gesamtausbeute an
beiden betrdgt etwa 609/, ihr Mengenverhiltnis ist rd. 1:1, schwankie
aber ein wenig bel den einzelnen Versuchen. Das Bis-|loxyphenyl-
ithyl]l-amin (XII) ist in reinem Zustande farblos und schmilzt bei 194°,
ist in Wasser schwer, leichter in Alkohol loslich.

0.1198g Sbst.: 0.3280g CO,, 00824g H,0. — 0.1124g Sbst.: 5.4cem N (209, 752 mm).

CigH, 05N, Ber. C 7465, H 7.47, N 544. Gef. C 7467, 1l 764, N 541

Mil Salzsaure entsteht ein gut krystallisierendes, schwer losliches Chlorhydrat
vom Schmp. 2200

0.1417 ¢ Sbsl.: 0.0707g AgClL

C;3HygoO,NCIL.  Ber. Ci 1211, Gel. Cl 1234,

lLeicht idslich im Gegensatz zum Chlorhydrat ist das Sulfat. Die Acetylver-
binduug ist alig, gut krystallisiert (aus Alkohol) laBt sich das bei 1020 schmel-
zewde Trihenzoylderivat erhalten.

0.1228 g Shst.: 03514z CO,, 0.0472g H,O.

Caz 1, 05N, Ber. C 7801, H 4.46.  Gef. C 75.06, 11 4.29.

Pharmakologisch erweist sich die Base zum Vergleich zum p-Oxy-
phenyl-dthylamin als auBerordentlich schwach wirksam. Um festzuslellen,
ob vielleicht die Belastung des Stickstoffs mit einem zweiten recht grollen
Substituenten an dieser Schwiche mitwirkt, benutzten wir das von uns
kiirzlich festgestellte Verhalten von Nitrilen gegen katalytisch angeregten
Wasserstoff in Gegenwart von reaktionsfihigen Alkoholen und stellten das

12) Bearbeitet von Fr. Dr. A. Nelken.
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N-Cyclohexyl-B-p-oxyphenyl-dlhylamin,
HO.C;H,.CH;.CH,.NH.C;H,,,
her.

Die Reduktion von p-Oxy-benzylcyanid in Cyclohexanol-
Losung verliduft aullerordentlich glatt und kann genau wie die Reduktion
in Telralin bei 120—130° bewerkstelligt werden. Wenn man die Reduktions-
masse mit Ather verdiinnt und mit #therischer Salzsiure versetzt, so
scheidet sich in iiber 809, Ausbcute ein Gemisch der drei theoretisch
moglichen Chlorhydrate ab, in dem das Salz der cyclohexyl-haltigen Base
hei weitem {iiberwiegt. Es wird durch L&sen der Salzmasse in heilem
Alkohol und Abkithlen sofort fast rein mit iiber 40°/, Ausbeute gewonnen.
Das Filtrat liefert nach dem Eindampfep, Lésen in Wasser und Zusatz
von wenig Soda eine Fillung, aus der mit Ather noch fast 159/, Cyclo-
hexylbase herausgewaschen werden kann, wihrend etwas Bis-[oxy-
phenyl-dthyl]-amin ungelost bleibt. Im soda-alkalischen Filtrat end-
lich sind noch weitere Mengen dieser Dioxybase (zusammen etwa 189/;)
neben Tyramin (etwa 8°¢,) enthalten, die man teils durch passende Be-
handlung mit Soda, teils auf Grund der verschiedenen Loslichkeit der
Chlorhydrate, wie vorhin beschrieben, tremnen kann.

Das Cyclohexyl-oxyphenyl-dthylamin krystallisiert nach dem
Freimachen aus dem salzsauren Salz oder nach dem Uberdestillieren (es
siedet unter 15mm unzersetzt bei 220—2230) nur ganz langsam. Schén
krystallisiert gewinnt man es durch Losen in Ather und Zusatz von Petrol-
iither, wobei es sich langsam in prachtvollen, zu Rosetten angeordneten
Nadeln vom Schmp. 94° abscheidet.

0.1150g Sbst.: 0.3244g CO,, 0.1012g Hy0. — 0.1107 g Sbst.: 6.2ccm N (21%, 750 mm).

C; Hy; ON. Ber. C 76.66, H 9.66, N 6.39. Gef. C 76.95, H 9.87, N 6.41.

Das Chlorlhiydrat ist sowohl in Alkohol als auch in Wasser schwer laslich
und schmilzl bei 258—2600.

0.1781g Shst.: 0.0984g AgCl

C; H;, ONCL Ber. Ci 13.87. Gef. Cl 1353.

Das Sulfal wird von Wasser leicht aufgenommen. Schon krystallisiert crhilt
man auch das bei 198° schmelzende Pikrat und die in kaltem Alkohol schwer
loslichc Dibenzoylverbindung vom Schmp. 1370 (ber. N 3.23, gef. N 3.37).

Noch leichter, denn schon bei 90° verliuft dic Hydrierung des
p-Amino-benzylcyanids bei Gegenwart von Cyclohexanol

Um das [B-p-Aminophenyl-dthyl]-cyclohexyl-amin, H,N
C¢H,.CH,.CH;.NH.C:;H,,, zu gewinnen, fanden wir es am zweckmifBig-
sten, die Reduktionsmasse mit #therischer Salzsiure zu fillen, das scharf
abgesaugte Chlorhydrat mit Alkali zu zerlegen und das Basen-Gemenge
bei sehr niedrigem Druck zu destillieren. Unter 1 mm geht unterhalb von
1500 elwas Amino-benzyleyanid und Aminophenyl-dthylamin iiber, bei 150
—170° und zwar der Hauptmenge nach bhei 160° die neuc Base, iiber 2000
das frither erwdhnte Triamin. Das [Aminophenyl-ithyl]-cyclohexyl-amin,
das nach einmaligem Uberdestillieren ein nur schwach gelblich gefirbtes,
ziemlich dickes, nicht erstarrendes 0! darstellt, kann in einer 40- -459/,
betragenden Ausbeute gefaBt werden.

0.2102g Shst.: 0.5913g CO,, 0.1946g H,0. — 0.0927g Sbst.: 10.4ccm N (18°, 765 mm).

Ci4Hy Ny, Ber. C 77.00, H 10,16, N 1284, Gef. C 76.74, 11 10.56, N 13.25.

Das Dichlorhydrat, C;;HyN,Cl, (ber. Cl 24.35, gef. Cl 24.02) ist in Wasser
ziemlich leicht 16slich, das Pikrat, welches nur 1 Mol. Pikrinsdure enthalt, schmilzt
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bei 1479, dic Diacetylverbindung bei 1299 die Dibenzoylverbindung (ber.
N 6.57, gef. N 6.74) bei 1400. Mit Alkali und Jodmethyl 126t sich das Diamin leicht
erschopfend methylieren; das diquartire Jodid ist schwer laslich in Alkohol
und schmilzt bei 186—188°.

0.1612g Sbst.: 0.1382g AgJ. — 0.1396g Sbsl.: 5.9cem N (179, 759 mm).

CioHyyNoJ, Ber. N 5.5, J 46.64. Gef. N 4.97, ] 4634,

Durch Zusalz von 1Mol. NaNO, zur schwefelsauren Losung der Base, Aulkochen,
Abkidhlen und Fillen mit Soda laft sich mit 2/; der erwartelen Ausbeule p-Oxy-
phenylilhyl-hexyl-amin erhallen, das durch sein schwerlosliches Chlor-
hydrat hindurch bequem rein zu gewinnen war (ber. Cl 13.87, gef. Cl 13.88).

In pharmakologischer Beziehung stellte Ilr. Geh. Rat Pohl fest,
daB die Angliederung des hydro-aromatisclien Ringes an den Stickstoff
im Tyramin dessen bekannte Wirkungen weitgehend schwicht.

p-Dimethylamino-styrol, (CH;),N.C¢H,.CH:Cl,.

Dafi das Produkt der erschopfenden Methylierung des p-Aminophenyl-
dthylamins, J(CH;3); N.CgH,.CH;.CHy. N(CH;)3J, nach dem Ersatz des Jods
durch Hydroxyl sich bei hoherer Temperatur an beiden Stickstoffatomen
ungleichmiBig im Sinne der Gleichung
(HO) (CH3);N.CH,.CH,.CH,. N (CH;); (OH)

= CHy,OH + (CH;),N.C;H,.CH:CHy ++H, 0 -j- N (CH,),
verindern wiirde, hielten wir nach allen bisherigen Erfahrungens) far
vollig sicher, und mit dieser Erwartung stimmten auch unsere Versuche
iibercin. Ganz unerwarteten Schwierigkeiten begegneten wir aber bei der
Darstellung des diquartiren Jodids; zuweilen entsieht es in vorziiglicher
Reinheit und véllig einheitlicher Form, zuweilen dagegen erhillt man ein
viel jod-irmeres Produkt von wechselndem Schmelzpunkt, das ohne recht
ersichtlichen Grund seine Entstebung entweder einer unvollstindigen Methy-
lierung oder (wohl eher) einer weiteren Verdnderung in der alkalischen
Fliissigkeit verdanken muB. Zur Umgehung dieser Klippe hat es sich zweck-
dienlich erwiesen, erst das B-p-Dimethylaminophenyl-dthylamin,
(CH.),N.C4H,.Cll,.CH,.NH,, zu gewinnen und dieses zu methylieren.

Methyliert man das p-Amino-benzylcyanid erschopfend, so geht es in
ausgezeichneter Ausbeute (809/,) in das quartire Produki J(CH,),N.CiH,.
CH..CN iiber, das sich beim Erkalten der wifirigen Lésung analysenrein
in Form orangefarbiger Nadeln vom Schmip. 177° abscheidet.

0.1805g Shst.: 0.1411g Agl.

C; W5 N, T Ter. J 4201 Gef. 1 42.23.

Bei der thermischen Spaltung im Vakuum geht es uuter Abgabe von
Jodmethyl fast quantitativ in das p-Dimethylamino-benzylcyanid (CHy),N.
C 4T, CH,.CN iber, das unter 11 mm bel 162--165° siedet, alsbhald erstarrt
und dann bei 55—56° schmilzt.

0.0806 g Sbst.: 122cem N (179, 755 mmm).

CioHyNo Ber. N 1749. Gef. N 17.70,

[’s liefert ein bei 1620 schmelzendes Chlorhydrat (ber. Cl 18.03, gef. Cl17.50)
und  cin schon  kryslallisiertes Pikral vom Sclunp. 1270 (ber. N 180, gef. N 18.23).

Durch Reduktion mit Natrium und Alkohol (die kalalytische Hy-
drierung wird zweifellos auch gut zum Ziele fiithren) gewannen wir daraus
das B-p-Dimethylaminophenyl-dthylamin, das mit 559, Aus-
beute unter 11mm bei 120---123° destilliert, flissig und farblos ist.

18y vergl. z.B. J. v. Braun, A, 382 1 [1911).
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0.1953g Sbsl.: 0.5265g CO,, 0.1732g H,0. — 0.1112g Sbst.: 16.4cem N (219, 754 nun).

CoHgN, Ber. C 73.11, H 9.82, N 1706, Gel. C 73.36, H 9.90, N 16.99.

Mit Salzsaurc liefert es ein oliges Chlorhydrat, mit Pikrinsiaure cin fesies
Pikrat vom Schmp. 133—1359 (ber. N 1801, gel. N 18.20).

Die erschopfende Methylierung dieses dimethylierten p-Aminophenyl-
dthylamins verlief nun auffallenderweise unter den iblichen Bedingungen
in der Regel ganz normall4) und lieferte das in Wasser und Alkohol
schwer losliche diquartire Jodid als farblose, bis 300° nicht schmelzende
Krystallmasse.

0.0979 ¢ Sbst.: 0.0964g Agl.

Cie HagNglJy. Ber. J 53.31, Gef. J 33.23.

Bei der Umsetzung mit Silberoxyd, Eindampfen und Destillieren im
Vakuum erhdlt man ein basisches 0l, das beim Rcktifizieren, nur einen
ganz kleinen Riickstand hinterlassend, bei 90—91° siedet und das reine
p-Vinyl-N-dimethyl-anilin (XIV) darstellt; Ausbeute 759/,.

0.0980g Shbst.: 0.2932g CO, 0.0802g 1,0.

CioH,gN. Ber. C 8158, II 890. Gef. C 81.62, H 9.16.

Die neue ungesiittigte Base ist frisch destilliert vollig farblos, be-
sitzt einen eigentiimlichen scharfen Geruch und entfirbt momentan eis-
kalte schwefelsaure Permanganat- und Brom-Schwefelkohlenstoff-Losuug. Im
letzteren Fall wird ein sehr hygroskopischer, in Wasser l8slicher Nieder-
schlag von unscharfem Schmp. gebildet, der vermutlich durch Aufeinander-
wirkung mehrerer Molekiile des p-[a, 3-Dibrom-ithyl]-¥-dimethyl-anilins zu-
stande kommt.

Das Chlorhydrat der Vinylbase ist olig, gibt aber ein festes, in Wasser
recht leicht 1Iosliches Platinsalz vom Schmp. 150° (ber. Pt 27.7, gef. Pt 28.02)
Das Pikrat krystallisiert aus Alkohol in gelben Bliltchen vom Schmp. 120—1210
(ber. N 14.90, gef. N 15.12).

Beim Slchen firbt sich das Vinyl-dimethyl-anilin gelblich, unterliegt
aber keiner tieferen Verinderung; es liefert dieselben Salze und Iifif nur
eine geringe Anderung in der Dichte erkennen, fiir die wir z. B. am 19. Sep-
tember 1922 den Wert (d}f) 0.9623, am 18. Oktober 1922 0.9663 fanden.
Eine Polymerisation an dem Styrol-Komplex wird also durch die Dimethyl-
amin-Gruppe fast restlos aufgehalten.

864. Julius v. Braun und Jon Seemann:
Ringschlufl und Farbigkeit.
[Aus d. Chem. Institut d. Universitat Frankfurt a. M.]
(Eingegangen am 17. August 1923.)
tielegentlich des Nachweises von Spuren der N-Alkyl-tetrahydro-chinolin-
und N-Alkyl-dihydro-indol-Basen mit salpetriger Siure, neben den mit sal-
petriger Sdure nicht reagierenden Produkten der Natriumamalgam-Ring-
sprengung?), fiel uns hiulig auf, wie aufBlerordentlich empfindlich diese
Reaktion hier ist; bei zahlreichen Versuchen, die wir in den letzten Jahren
dartiber ausfithrien, hatten wir stets das Gefithl, daB sic noch in Konu-

11y Einmal crhielten wir allerdings auch ein viel jod-irmeres Produkt.
1) vergl. B. 49, 501, 1283, 2613 [1916], 50, 50 1917} 51, 1215 [1918}], 55, 3803 [1922],
56, 1570 1923





