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293, A. Skita, F.Keil und H. Havemann: Uber die Alkylierung
von sekundiren Aminen mit Aldehyden und Ketonen.
[Aus d. Institut fiir organ. Chemie d. Techn. Hochschule, Hannover.}
(Fingegangen am 31. Juli 1933.)

Die Alkylierungsmethode nach A W.v. Hofmann, bei der die
Umsetzung von Ammoniak oder Aminen mit Halogenalkylen oft
erst bei erhohter Temperatur erfolgt, verlauft — auch bei dquimolekularen
Mengen der Komponenten — unter Bildung eines Gemisches von
Aminen und quartirem Ammoniumsalz. Tertidre Basen entstehen
hierbei meist in nur untergeordnetem Mafle; um diese zu erhalten, mul}
man das quartire Salz cder die entsprechende Base nach wenig eindeutig
verlaufenden Reaktionen zu tertidrem Amin abbauen.

Man hat daher schon lange nach anderen Alkylierungsverfahren gesucht,
die diese Nachteile vermeiden, und auch Aldehyde zur Darstellung
tertidrer Amine herangezogen. Schon R.Leuckart!) und O. Wallach?)
haben verschiedene tertidre Amine aus Ammoniak, primiren oder sekun-
diren Amiren und Aldehyden in Gegenwart von Ammoniumformiat oder
Amnieisensiure dargestellt. W.Eschweiler3) gibt ein spezielles Verfahren
zur N-Methylierung an, nach dem Ammoniak oder Amine bei hoherer
Temperatur mit Fornialdehyd zu den tertiiren Basen umgesetzt werden.
Nach einem Patent der Farbenfabriken vorm. Fr. Bayer & Co.%) gelingt
die Darstellung tertidrer Amine auch, wenn das Gemisch von sekundiren
Aminen mit Aldehyden in Gegenwart leicht oxydierbarer Substanzen, z. B.
von Alkoholen, erhitzt wird. So soll sich aus Phenyl-acetaldehyd und Di-
methylamin bei Anwesenheit von Isopropylalkohol in quantitativer Aus-
beute das N-Dimethyl-f-phenyl-dthylamin bilden. K. Kindlerd) stellt
dasselbe tertiire Amin her, indem er an die Stelle der oxydierbaren Stoffe
als Wasserstoff-Lieferanten Aluminium-amalgam und Wasser in dtherischer
Losung setzt, eine Reaktion, die viel Zeit beansprucht.

Alle diese Methoden sind umstandlich und zeitraubend. Nun ist zum
ersten Mal im hiesigen Institut unter Verwendung von Carbonylverbindungen,
Aldehyden wie Ketonen, die katalytische Hydrierung zur Dar-
stellung tertidrer Amine benutzt®) und so eine einfache allgemeine
Alkylierungsmethode aufgefunden worden. Diese verlinft bei gewohnlicher
Temperatur und in willriger Losung oder Suspension und liefert im Gegensatz
zur Hofmannschen Methode keine quartire Ammoniumverbindung und
nur tertidres Amin.

Besonders glatt lassen sich niedrig molekulare Aldehyde mit Ammoniak
mittels der Platin-Reduktion in tertidre Amine iiberfithren; auch sekundire
Amine, wie Dimethylamin, Athyl-isoamyl-amin und Athyl-cyclohexyl-amin,
wurden mit verschiedenen Aldehyden gut alkyliert”). Ebenso leicht gelang
die Alkylierung niedrigmolekularer Amino-alkohole mit sekundirer Amino-

1) B. 18, 2341 [1885], 19, 2128 [1886], 20, 104 {1887], 22, 1409, 1851 [1889]; Journ.
prakt. Chem. [2] 41, 338 {1895, 3 AL 343, 54 [1905].

3) Dtsch. Reichs-Pat. 80250 [1893]; B. 38, 880 [1905].

4) Dtsch. Reichs-Pat. 287802; C. 1915, II 1033, und Dtsch. Reichs-Pat. 291222;
C. 1916, I 863.

) A. 485, 123 [1931]; vergl. auch Dissertat. W. Dehn (Hamburg 1922), S. 52.

®) Dissertat. I'. Keil, Hannover 1927; A. Skita u. F. Keil, B. 61, 1453, 1684
19287, 7} A.Skita u. F. Keil, B. 63, 34 [1930].
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gruppe in Gegenwart von Aldehydens). Ebenfalls zum erstenmale sind
dann auch tertiire Amine aus Ketonen und sekundidrem Amin im hiesigen
Institut dargestellt worden; so waren aus Dimethylamin mit Acetophenon?®)
und Aceton'%) die betreffenden tertiiren Amine erhalten worden.

Wegen der leichten Ausfithrbarkeit dieser neuen Alkylierungsmethode
war es von Interesse zu priifen, wie grol der Anwendbarkeitsbereich dieses
Alkylierungsverfahrens fiir die Darstellung tertiirer Amine ist. Bei diesen
Untersuchungen zeigte sich, dafl sich besonders die Aldehyde ganz all-
gemein als ausgezeichnete Alkylierungsmittel verwenden lassen.
So wurden aus Athyl-isoamyl-amin, CH;.NH.CH,.CH,.CH/(CH,),,
mit Onanthol und Citral, aus Diisoamylamin, (CH,),CH.CH,.
CH,.NH.CH,.CH,.CH(CH,),, mit Acetaldehyd und Citral und aus
dem hochmolekularen Bis-[3.7-dimethyl-octyl]-amin, [CH;.CH(CH,)
.CH,.CH,.CH,.CH(CH,).CH,.CH,,NH, mit Acetaldehyd, Isovaler-
aldehyd und Citral die betreffenden tertiiren Amine in guten Ausbeuten
erhalten. Fin storender EinfluB der Molekiilgrofle des sekundiren Amins.
oder des Aldehyds war dabei nicht festzustellen.

LFine besondere Becbachtung wurde bei der Hydrierung des Diiso-
amylamins in Gegenwart von Acetaldehyd gemacht. Hierbet tritt
teilweise eine Butylierung der sekundiren Base ein; der Acetaldehyd
mul sich also in der basischen Losung zum Teil aldolisiert haben. Das ent-
standene Diisoamyl-butyl-amin, [(CH,),CH.CH,.CH,],N.CH,, liel
sich dadurch identifizieren, dafl es auch bei der Alkylierung des Diisoamyl-
amins mit Crotonaldehyd entstand.

Da das Molekil des Citrals 2 Doppelbindungen — eine in o-Stellung
zur Carbonylgruppe — enthilt und die Aldehydgruppe deshalb vielleicht
besonders zur Alkylierung befahigt sein kénnte, wurde das Bis-[3.7-dimethyl-
octyl]-amin auch mit Tetrahydro-citral, das keine Doppelbindungen
mehr aufweist, alkyliert und das Tris-[3.7-dimethyl-octyl]-amin in
sehr guter Ausbeute erhalten.

Die Konstitution dieser Amine ist einwandfrei erwiesen worden; das
Amin, welches bet der Hydrierung des Bis-[3.7-dimethyl-octyl]-amins in
Gegenwart von Isovaleraldehyd entstand, konnte auch aus Tetrahydro-
citral und Isoamyl-[3.7-dimethyl-octyl]-amin dargestellt werden. Da beide
Synthesen zu demselben Amin fithren, kann nur das tertidre Bis-[3.7-di-
methyl-octyll-isoamyl-amin entstanden sein:

1) [(CH,),CH.[CH,];.CH (CHS) .[CH,];],NH
2} (CH,),CH.[CH,),.CH (CH;).[CH,},.NH.[CH,],. CH(CH;),

4+ Isovaler- ‘
aldehyd - _-+ Tetrahydro-citral

[(CH,),CH.[CH,],.CH (CH,)  [CH,),],N.[CH,],.CH (CH,), .

Bei den ausgefithrten Alkylierungen des Bis-[3.7-dimethyl-octyl]-amins
ist zu erwihnen, daB die Trennung der gebildeten tertidren Amine von der
Ausgangsbase leicht darum gut gelingt, weil das saure Oxalat der sekundiren

%) A.Skita u. F. Keil, Monatsh. Chem. 53/34, 757 [1929]; B. 63, 35 [1930].
9 A, Skita u. F. Keil, B. 63, 41 [1930].
10) A.Skita u. I*. Keil, Monatsh. Chem. 53/54, 762 [1929].
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Base nahezu in Alkohol unléslich ist, wihrend die sauren Oxalate der tertidren
Basen sich in Alkohol leicht 16sen und daraus mit Wasser ausgefillt werden
konnen.

Bei der schon frither ausgefithrten Alkylierung des Athyl-isoamyl-
amins mit Isovaleraldehyd?) war in guter Ausbeute ein Amin erhalten
worden, das die Zusammensetzung des erwarteten tertidren Amins, des
Diisoamyl-aAthyl-amins, zeigte. Da mit salpetriger Sdure ein braunrotes
Ol erhalten wurde, das eine positive Liebermannsche Reaktion zeigte,
und die Analysenwerte des Jodmethylates auf ein isomeres sekundires
Amin hinwiesen, wurde dieses Amin fiir ein sekundires gehalten. Weitere
Untersuchungen zeigten jedoch, da3 hier eine tertiire Base vorliegt. Die bei
der katalytischen Reduktion von Acetaldehyd in Gegenwart von Diisoamyl-
amin erhaltene Base erwies sich ndmlich im Siedepunkt, Schmelzpunkt des
Pikrates und Pikrolonates mit der aus Athyl-iscamyl-amin und Isovaler-
aldehvd erhaltenen Base identisch. Wihrend einige Makro-analysen des
Jodmethylates zwischen den Jedmethylaten des sekundiren und tertidren
Amins liegende Werte zeigten, ergab eine doppelt ausgefithrte Mikro-be-
stimmung in beiden Fillen iibereinstimmende Werte fiir das Jodmethylat
des tertidren Diisoamyl-idthyl-amins. Die weitere Untersuchung zeigte dann,
daf3 die angebliche Nitrosoverbindung dieser Base das élige salzsaure Salz
der tertiiren Base ist, welches sich in Gegenwart {iberschiissiger Salzsiure
im Ather 16st, nur unvollkommen mit Wasser daraus ausgewaschen wird
und hartnickig nitrose Gase eingeschlossen hilt, welche die positive Lieber-
mannsche Reaktion hervorgerufen haben.

Weitere Alkylierungsversuche fiithrten zu dem Ergebnis, dall die Aus-
beute an tertiarem Amin aus solchen sekundéiren Aminen merkbar verringert
wird, deren beide Alkylgruppen i o-Stellung zum Stickstoff verzweigt
sind. SolaBtsich das Diisopropylamin, CH,.CH(CH,). NH.CH (CH,).CHj,,
nur noch zu 269, der Theorie mit Propionaldehyd in das tertidre Amin
verwardeln, und bei der Hydrierung des Bis-[{1-methyl-propyl]-amins,
CH,.CH,.CH(CH,) .NH.CH(CH,).CH,.CH;, mit einem hohermolekularen
Aldehyd, dem Onanthol, konnten sogar nur noch 6%, d. Th. tertidre Base
isoliert werden.

Wir konnten weiterhin feststellen, dafl sich aromatische Aldehyde
nicht so allgemein zur Alkvliernng eignen, wie wir dies bei den aliphatischen
Aldehyden festgestellt hiaben. Hier ist die Moglichkeit zur Bildung tertidrer
Basen abhingig von der Molekiilgrofle des verwendeten sekundiren Amins.
Wihrend sich ndmlich das Dimethylamin in guter Ausbeute mit Benzal-
dehyd alkylieren 1aBt?), versagt die Alkylierung bei hochmolekularen
sekundidren Basen, wie z. B. beim Bis-[3.7-dimethyl-octyl]-amin voll-
standig.

Uberhaupt scheint die Anwesenheit von Phenylgruppen in der Nihe
des Amin-Stickstoffes die Alkylierungsfihigkeit herabzusetzen. Denn auch
bei der Alkylierung des einfachsten aromatischen sekundiren Amins, des
Diphenylamins, mit Aldehyden macht sich die Molekiilgroe der Alde-
hyde in den Ausbeuten der tertiiren Anine sehr stark bemerkbar. Mit
Formaldehyd, Acetaldehyd und Propionaldehyd lassen sich die
betreffenden alkylierten Diphenylamine gut darstellen, aber schon beim
n-Butyraldehyvd und noch mehr beim Iso-butyraldehyd — der eine
Verzweignng in «-Stellung zur Aldehydgruppe besitzt — sinkt die Menge
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der entsprechenden tertidren Amine bedeutend; mit Isovaleraldehyd
1aBt sich das Diphenylamin nicht mehr alkylieren.

Wihrend, wie A. Skita und I'. Keil®) fanden, héhermolekulare Aldehyde
in ammoniakalischer Suspension bei der Reduktion keine tertidren, sondern
nur sekundidre Amine ergeben, gelingt es, wie die eingangs aufgefiihrten
Versuche zeigen, auch sehr hochmolekulare tertidre aliphatische Amine
herzustellen, wenn man die aus Ammoniak und hochmolekularen Aldehyden
gebildeten sekundiren Amine isoliert und dann von neuem mit eineny hoch-
molekularen Aldehvd in Reaktion bringt. Es besteht also ein prinzipieller
Unterschied in der Reichweite der Reaktion, je nachdem ob man bei der
Verwendung hochmolekularer Aldehyde die bei Gegenwart von Ammoniak
gebildete sekundire Base zunichst isoliert oder nicht.

Wihrend die Anwendbarkeit der Aldehyvd-Alkylierung — mit der Ein-
schrinkung der aromatischen — eine unbegrenzte ist, ist bei den Ketonen
die Verwendungsmoglichkeit zur Alkylierung sekundirer Amine wesentlich
von der Konstitution und MolekiilgroBe der sekundiren Amine und der
Ketone abhingig. So 148t sich zwar das Dimethylamin selbst noch mit
Acetophenon in die entsprechende Base, das N-Dimethyl-{a-phenyl-
athyll-amin, CH,.(C;H;)CH.N(CH,),, iberfithren®); ein so hochmole-
kulares Amin wie das durch katalytische Platin-Reduktion aus Citral und
Ammoniak erhaltene!') Bis-[3.7-dimethyl-octvl]-amin ist jedoch nicht
einmal mehr mit Aceton zu alkylieren.

Sekunddre Amine mittlerer MolekiilgroBe init einer Methylgruppe
atn Stickstoff lassen sich von Ketonen alkylieren, die an der Carbonylgruppe
methyliert sind. Wird das Methyl durch eine Athylgruppe oder noch héhere
Radikale ersetzt, so nimmt die Alkylierungsfahigkeit stark ab. So laBt sich
z. B. das durch Hydrierung aus Methyl-adthyl-keton und M=thylamin erhilt-
liche Methyl-[1-methyl-propyll-amin, CH;.NH.CH(CH,).C,H, von
Aceton, Methyvl-dthyl-keton, Methvl-propyl-keton, Methyl-
butyl-keton, Methyl-amyl-keton und Methyl-hexyl-keton mit
steigendem Molekulargewicht in fallenden Ausbeuten in die entsprechenden
tertiiren Amine umwandeln, bis schlieBlich beim Methyl-heptvl-keton
keine Alkyvliernng dieses sekunddren Amins mehr eintritt. Das Didthyl-
keton jedoch vermag nur noch in geringem Mafe, das Methyl-[1-methyl-
propyl]-amin zu alkylieren, und it Athvl-propyl-keton versagt die
Alkylierung vollstindig.

Fehlt beim sekundidren Amin das Methyl am Stickstoff, wie z. B. beim
Athvl-[1-methyl-propyl]-amin, C,H,.NH.CH (CH,).C,H;, so ist dessen
Alkylierungsmdoglichkeit sehr beschrinkt; in dem gegebenen Falle konnte
nur noch mit Aceton das tertiire Amin — Athyl-isopropyl-[I-methvl-
propylj-amin — erhalten werden.

Aus dem Vergleich der Ausbeuten an tertidren Aminen bei der Alky-
lierung des Athyl-[t-methyl-propylj-amins, C,H,.NH.CH(CH,).C,H,
(19,), des Diisoamylamins [(CH,),CH.CH,.CH,,NH (14%,), und des
Athyl-isoamyl-amins, C,H, .NH.CH,.CH,.CH(CH,), (25%), mit
Aceton ist zu schlieBen, daB eine in a-Stellung zum Stickstoff verzweigte
Kohlenstoffkette ungiinstig auf die Alkylierungsfihigkeit mittels Ketonen

wirkt.

11} A, Skita u. F. Xeil, B. 61, 1455 [1928].
Berichte d. D. Chem. Gesellschaft, Jahrg. LXVI. 90
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Sekundidre Amine, deren beide Substituenten am Stickstoff «-Ver-
zweigung aufweisen, wie z. B. das Diisopropylamin, [CHy.CH (CH;)],NH,
oder das Bis-[1-methyl-propyl]-amin, [CH;.CH(CH,)],NH, konnten
iiberhaupt nicht mehr durch Ketone alkyliert werden. Iis scheint dies auch
bei den anderen Alkylierungen zu gelten; tertidire Amine mit drei in a-Stellung
zum Stickstoff verzweigten Substituenten haben wir in der Literatur bisher
noch nirgends beschrieben gefunden.

Bei den drei Methyl-cyclohexanonen wirkt in der o-Verbindung
die Methylgruppe sehr stark abschirmend auf die Ketogruppe bei der Alky-
lierung sekundirer Basen ein, beim m-Methyl-cyclohexanon und p-Methyl-
cyclohexanon ist dieser Einflufl der Methylgruppe stark vermindert, so daf
z. B. eine Alkylierung des Methyl-[1-methyl-propyl}-amins wohl mit dem
m- und p-, nicht aber mehr mit dem o-Methyl-cyclohexanon erzielt wird.

Aus der Tatsache, dafl das Cyclohexanon bei der katalytischen
Hydrierung in Gegenwart des Methyl-[{1-methyl-propyl]-amins zu 159,
das tertidvre Amin, das Methyl-{1-methyl-propyll-cyclohexyl-amin,
liefert, wihrend das entsprechende aliphotische Keton mit derselben Anzahl
von Kohlenstoffatomen, das Methyl-butyl-keton, CH,;.CO.CH,, das-
selbe sekundidre Amin nur zu etwa 89, d.Th. allevliert und mit Athyl-
propyl-keton, CH;.CO.C,H;, eine Alkylierung iiberhaupt nicht mehr
erzielt wird, ergibt sici:, dal dic Abschirmung der Ketogruppe vermindert
ist, wenn die Substituenten am Cuarbonyl zu einem Ring geschlossen sind.

Dicse GesetzmiBigkeiten und lLiymittelung der Grenzidlle, welche die
Verwendburkeit der Keton-Alkylierung abgrenzen, machen bei der Herstellung
tertidrer Amine eine gewisse Auswahl der Verfahren notwendig.

Im folgenden ist gezeigt, dall mit Ausnahme von Vertretern der
aromatischen Reihe alle tertidren Amine nach dem in der vor-
liegenden Arbeit beschriebenen Alkylierungsverfaliren herstellbar
sind, wenn man als letztes Radikal dasjenige i das Molekiil des sekun-
diren Amins einfithrt, welches durclh einen Aldehyd gebildet wird, das
also keine a-Verzweigung aufweist, wilirend etwa bei der Hydrtierung gebildete
Alkyle mit «-verzweigter Kohlenstoffkette zweckmiBig bereits bei der
Darstellung des primdren oder auch sekundiren Amins durch katalytische
Reduktion von Ketonen in Gegenwart von Anunoniakl!?) oder primiren
Aminen'?) eingefithrt wird.

So 1dBt sich ein tertidires Amin, das zwel in «-Stellung zum Stickstoff
verzweigte und einen unverzweigten Substituenten besitzt, z. B. das Methyl-
[1-methyl-propyl]-[1-dthyl-propylj-amin (I) an sich auf drei ver-
schiedenen Wegen aus einem sekundidren Amin durch Alkylierung it
Carbonylverbindungen darstellen, einmal aus Methyl-[1-methyl-propyl]-
amin mit Didthylketon (Verfaliren 1), dann aus Methyl-[1-dthyl-
propylj-amin mit Methyl-dthyl-keton (Verfahren 2) und schlieBlich 3)
aus [1-Methyl-propyl]-[{1'-d4thyl-propyl]-amin mit Formaldehyd
(Verfahren 3):

1) CH,.NH.CH(CH,).CH; 4 CH;.CO.CH; — CH
\ 3

2) CH,.NH.CH(C,H,).C,H, + CH,.CO.C,H, *'1 » C,H,.CH(CH,) N.CH (C,H,).
. "
3) CH;.CH(CH,) . NH.CH (CH,) .C,H, + H.CHO -y ¥ (1)

G.Mignonac, Compt. rend. Acad.Sciences 172, 223 [1921]; franz. Pat. 529152;
C. 1922, 1 947. 13) A.Skita u. F. Keil, B. 61, 1457 [1928].

12)
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Nach den oben beschriebenen Alkylierungsversuchen lie$ sich ohne
weiteres sagen, dafl der letzte Weg, die Alkylierung mit dem Aldehyd, am
besten verlaufen mufl. Es wurden jedoch alle drei Wege durchgefiihrt, um
die bel den drei Synthesen erhaltenen Ausbeuten miteinander zu vergleichen.
Mit Diathylketon wird das tertidre Amin nur in einer Ausbeute von 0.2 9,
d. Th. erhalten, die Alkylierung mit Methyl-dthyl-keton verliuft schon
ertheblich besser (zu 23Y, d.Th.), wahrend Yormaldehyd die Bildung des
tertidren Amins in der guten Ausbeute von 73 9% d. Th. bewirkt. Fiir alle
tertidren Amine mit zwel in o-Stellung verzweigten Substituenten und einem
dritten unverzweigten, der grofler ist als Methyl, kommt wie oben begriindet,
nur die dritte Methode in Yrage.

Zum SchluB3 sei noch die Verwendbarkeit eines Ketons in Gegenwart
eines ziemlich hochmulekularen priméiren Amins gezeigt. Aus 4-Amino-
antipyrin i Aceton-Losung wurde im hiesigen Institut!4) in guter Aus-
beute 4-[Ihisopropyl-amino]-antipyrin erhalten, ein analoges Ergebnis wie
bei der Darstellung des Pyramidons aus 4-Amino-antipyrin und Form-
aldehyd?%):

H,N.C  C.CH, (¢ H,),N.C - C.CH,
| | +4-2 Cl, CO.CH, | )
ocC N.CH3 +2 H, > ocC N.CH;; .
~. S~
N.C.H, N.C,H,

Beschreibung der Versuche.

Dic Verwendung der Carbonylverbindungen bei den Alky-
lierungsversuchen geschah so, daf ein Ubcrzchull an Carbonylverbindung
in Gegenwart einer sekunddren Base der Platin-Reduktion bei Zimmer-
temperatur und 3 Atm. Uberdruck unterworfen wurde. In den meisten
Fillen wurde der Uberschufl so gewihlt, daf 2-mal nacheinander eine
aquimolckulare Menge hinzugefiigt wurde. Die Herstellung der fiir die
Versuche benutzten kolloidalen Platin-Losung geschah derart, daf 5 cem
einer 1o-proz. Platinclilorwasserstoffsdure mit 50 cocm eines I-proz. Platin-
Kolloids als Keimlosung!®) unter Zusatz von 10 ccm einer 1o-proz. Gummi-
arabicum-Losung mit Wasserstoff etwa 15 Min. geschiittelt wurden. Die
Aufarbeitung der Hydrierungen wurde im allgemeinen derart vorgenommen,
dafl die Hydrierungsfliissigkeit nach dem Ansiuern mit Salzsiure und
Abfiltrieren des durch Erhitzen ausgeflockten Platins im Vakuum eingeengt
und dann zur Entfernung der nicht-basischen Bestandteile ausgedthert
wurde. Aus der mit Alkali versetzten I.6sung wurde dann das Amin in Ather
aufgenommen. Bei den Alkylierungen der hochmolekularen sekundiren
Basen, des Bis-[3.7-dimethyl-octyl]-amins und des Diphenylamins, sowie
bei der Alkylierung mit Citral wurde zundchst die angesiduerte Hydrier-
fliissigkeit zur Entfernung der nicht-basischen Produkte der Wasserdampf-
Destillation unterworfen. Dann wurde die zuriickbleibende Fliissigkeit

14) Privatmitteilung von Hrn. Dipl.-Ing. E. Ley.
15) Dtsch. Reichs-Pat. 479348 vom 20. 12. 27; vergl. Dissertat. I'. Keil (Hannover
1927, vorgelegt am 16. 12. 27).
1) A Skita u. W. A. Meyer, B. 45, 3580 [1912].
90*
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stark alkalisch gemacht, und durch eine abermalige Wasserdampf-Destillation
die Base iibergetrieben ).

I. Darstellung tertiirer Amine aus sekundiren Aminen
und Aldehyden.

1) Aus Athyl-isoamyl-amin. Diese sekundire Base wurde in guter
Ausbeute sowohl durch Platin-Reduktion von dquimolekularen Mengen
Acetaldehyd und Isoamviamin, als auch von Athylamin und Iso-
valeraldehyd dargestellt. Sdp. 124—128° (Lit.'™): Sdp. 1269).

a) Athyl-isoamyl-heptyl-amin: Aus 10g Athyl-isoamyvi-amin
und Onanthol: 3.5g. Sdp.,, 112—113°

CyHy N, Ber. C 788, Hr1y.7, N6.6. Gef. C 78,9, H14.9, N 6.4.

Saures Oxalat: Schmp. 75--70¢ (aus einem Alkohol-Ather-Gemisch).

Ber. C 63.3, Hr1r.o, N 3.6, Gef. C063.7, H1r.3, N 5.0.
b) Athyl isoamyl-i37-dimethyl-octyll-amin: Aus zog Athyl-
isoamyl-amin und Citral: 21g. Sdp.,, 136—137°
CHN. Ber.C 79.9, H 14.6, N 5.5. Gef. C 80.0, H 14.5, N 5.6.
S(lllr(a Oxalat: Schmp. 81—-82° (aus Alkohol).
Ber. C 66.0, H 11.4, N 4.1. Gef. C 661, H 114, N 4.0,

2) Aus Diisoamylamin: Dieses Amin wurde aus I[sovaleraldehyd
und Ammoniak mittels der katalytischen Nickel-Hydrierung, und
zwar in einer Ausbeute von etwa 27 9, bezogen auf Ibovaleraldeh}d erhalten.
Daneben entsteht zu etwa 159%, Isoamylamin.

a) Diisoamyl-dthyvl-amin: Aus 15g Diisoamylamin und Acet-
aldehyd: 6g. Sdp.,, 75—78°

Pikrat’): Schmp. 95-—96°. Pikrolonat: Schmp. 114—115° (aus Alkohol). Jod-
methylat?: Schmp. 148.5—149.5°.

Ci3HyoNT . Ber. C 47.7, 1f 9.2, J 38.8.
Gef. |, 47.5, 47.5. .. 9.1, 9.0, ,, 38.8, 39.3.
AuBerdem entstehen 3 g Diisoamyl-butyl-amin vom Sdp.,, 100 —103°.
CrH N, Ber. C 78.8, H 14.7, N 6.6. Gef. C 78.8, H 14.6, N 6.6.
Pikrat: Schmp. 117—118° (aus Alkoliol).
Ber. ¢ 51.3, H 7.7, N 12.7. Gef. C 541, H 7.8, N 12.8.

b) Diisoamyl-butyl-amin: Aus 15g Diisoamylamin und Cro-
tonaldehyd: g g. Sdp.,,98—101° Pikrat: Schmp. 117—118° Der Misch-
Schmp. mit dem unter a) erhaltenen Pikrat zeigte keine Depression.

¢) Diisoamyl-[3.7-dimethyl-octyl]-~amin: Aus 7g Diisoamyl-
amin und Citral: 5.9 g saures Oxalat vom Schmp. 112—113° (aus verd.
Methylalkohol).

Ber. C 68.2, H 11.7, N 3.6. Gef. C 68,6, H 11.5, N 3.7.

Base aus dem Oxalat: Sdp.;, 161 —162°.

CooH 3N, Ber. C 80.7, H 14.6, N 4.7. Gef. C 80.7, H 14.5, N 4.7.

3) Aus Bis-[3.7-dimethyl-octyl]-amin: Diese sekundire DBase
wurde aus Citral und Ammoniak?!!) in einer Ausbeute von 239, d. Th.
erhalten.

1) Die ausfilhrlichen Analysen-Zahlen und eine eingehendere Beschreibung der
Versuche vergl. Dissertat. H. Havemann (Hannover, 1933).
17?) P.Sabatier, A, Mailhe, Compt. rend. Acad. Sciences 148, g9oo [1909].
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a) Bis-'3.7-dimethyl-octvl]-d4thyl-amin: Aus 15g Bis-[3.7-di-
methyl-octyvll-amin und Acetaldehyd: 7 g saures Oxalat vom
Schmp. g4—93° (aus verd. Alkolol).

Ber. C 69.3, H 11.9, N 3.4. Gef. C069.5, H 11.9, N 3.6.

Base aus dem Oxalat: Sdp.,, 186—188Y. Die Destillation wird bei
diesen hochmolekularen Aminen vorteilhaft mit Korken statt Gummi-
stopien ausgefiihrt.

CpuH N, Ber. C 81.1, H 14.6, N 4.3. Gef. C81.1, H 144, N 4.7.

b) Bis-[3.7-dimethyl-octyl]-isoamyl-amin: Aus 15g Bis-[3.7-
dimethyl-octyl]-amin und Isovaleraldehyd: 15.5g saures Oxalat
vom Schmp. 100—101° (aus verd. Alkohol).

Ber. C 70.8, H 12.1, N 3.1. Gef. C 70.7, H 12.2, N 3.5.

Base aus dem Oxalat: Sdp.,; 208°,

Cy,Hy;N. Ber. C 81.7, H 14.5, N 3.8. Gef. C 82,0, H 14.8, N 3.9.

Dieses tertidire Amin wurde auch aus 6 g Isoamyl-[3.7-dimethyl-
octyl]-amin und 2z.6-Dimethyl-octanal-(8)') (Tetrahydro-citral)
erhalten. Die sekundire Base wurde aus #Aquimolekularen Mengen Iso-
amylamin und Citral mittels der katalytischen Platin-Reduktion?!®) in
einer Ausbeute von 679, dargestellt. Frhalten: 9 g saures Oxalat der
tertidren Base vom Schmp. 100—101% Der Misch-Schmp. mit dem oben
beschriebenen Oxalat gibt keine Depression.

¢) Tris-i3.7-dimethyl-octyl]-amin: Aus 15 g Bis-[3.7-dimethyl-
octyl]-amin und Citral: 17 g saurés Oxalat vom Schmp. 105—106°
(aus wenig Alkohol).

Ber. C 72.8, H 12,4, N 2.7. Gef. C 73.1, H 12,7, N 2.9.
Base aus dem Oxalat: Sdp.;, 237—239° (Destillation mit Korken!).
CyoHg, N, Ber. € 82.3, H 14.5, N 3.2. Gef. C 82.3, H14.7, N 3.5.

Aus 8 g Bis-[3.7-dimethyl-octyll-amin mit 2.6-Dimethyl-
octanal-(8) (Tetrahydro-citral) wurde ebenfalls das Tris-[3.7-dimethyl-
octyl]-amin erhalten und zwar: 12 g saures Oxalat vom Schmp. 105-—106°.

4) Aus Diisopropylamin: Dieses sekundare Amin wurde aus Aceton
und Ammoniak?®) (2 Mol.: T Mol.) in einer Ausbeute von etwa 279, dar-
gestellt.

a) Diisopropyl-n-propyl-amin: Aus 11 g Diisopropylamin und
Propionaldehyd: 4 g. Sdp. 145—147°.

CoII,N. Ber. C 75.5, H14.7, N9.8. Gef. C 75.3, Hi1y.7, Nog.

Pikrat: Schmp. 120—121° (aus Alkohol).

Ber. C 48.4, H 6.5, N 15.1. Gef. C 48.3, H 6.7, N 15.4.

5) Aus Bis-[1-methyl-propyl}-amin: Das sekundidre Amin wurde
aus Methyl-athyl-keton und Ammoniak?®) (2 Mol.: 1 Mol.) in 37-proz.
Ausbeute erhalten.

18} 7. v. Braun, B. 56, 2268 [1923]. Statt des Nickel-Katalysators wurde zur
Hydrierung des Citrals zum gesdttigten Alkohol Platin-Kolloid verwendet. Die Angaben
iiber die Eigenschaften des Aldehyds konnten bestdtigt werden; vergl. dagegen: H. Rupe
u. I.. Gieseler, Helv. chim. Acta 11, 656 [1928].

19) 4 Skita u. F. Keil, B. 61, 1454 [1928].

20) A Skita u. F. Keil, B. 61, 1457 [1928].
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a) Bis-[1-methyl-propyl]-heptyl-amin: Aus g g Bis-[1-methyl-
propyl]-amin und Onanthol: 0.9 g. Sdp. 249-—252°.
CsHy3N. Ber. C 79.2, H 14.6, N 6.2. Gef. C 79.2, H 15.0, N G.2.
Pikrolonat: Schmp. 105—106° (aus wenig Alkohol).
Ber. C 61.1, H 8.4, N 14.3. Gef. C6r.1, H 8.3, N 14.3.
6) Aus Diphenylamin.

a) Methyl-diphenyl-amin: Aus 10 g Diphenylamin und Formal-
dehyd: 7g. Sdp.; 148 (Lit.#): Sdp.; 142%. Die Dibromverbindung
schmilzt bei 120° (aus Alkohol) (Lit.?2%): 120°).

b) Athyl-diphenyl-amin: Aus 15g Diphenylamin und Acet-
aldehyd: 14 g. Sdp.;; 150° (Lit.®3): Sdp.,, 149.5—150%. Die Dibrom-
verbindung schmilzt bei 107--108° (aus Alkohol).

Ber. C 47.4, H 3.7, Br 45.1. Gef. C 47.0, H 3.6, Br 45.3.

¢) n-Propyl-diphenyl-amin: Aus 15g Diphenylamin und Pro-
pionaldehyd: 10g. Sdp., 154°.

CsHyN. Ber. C 85.3, H 8.1, N 6.6. Gef. C 85.0, H 8.4, N 6.7.

Dibromverbindung: Schmp. 76—77° (aus Alkohol in schénen Nadeln).

Ber. C 48.8, H 4.1, Br 43.3. Gef. C 49.1, H 4.3, Br 43.1.

d) n-Butyl-diphenyl-amin: Aus 16 g Diphenylamin und n-Butyr-

aldehyd: 7 g. Sdp.;; 164°
CiHoN. Ber. C 85.3, H 8.4, N 6.2. Gef. C 85.2, H 8.5, N 6.3.

Dibromverbindung: Schmp. 56—57° (aus Alkohol in Nadeln).

Ber. C 50.2, H 4.4, Br 11.8. Gef. C 49.9, H 4.4, Br 42.2.

e) Isobutyl-diphenyl-amin: Aus 30g Diphenylamin und Iso-
butyraldehyd: 3g. Sdp.. 156—157°.

C el N. Ber. C 85.3, H 8.4, N 6.2. Gef. C 85.1, H 8.7, N 6.1.

Bei den letzten drei Versuchen ¢)—e) konnte das Gemisch von sekun-
ddrer und tertiirer Base nicht durch Fraktionierung getrennt werden. Es
wurde deshalb mit Essigsdure-anhydrid und entwissertem Natriumacetat
mehrere Stunden am RiickfluBkiihler erhitzt und aus der wilrigen, schwach
sauren Losung die tertidre Base mit Wasserdampf {ibergetrieben.

II. Darstellung tertidirer Amine aus sekundiren Aminen
und Ketonen.

1) Aus Methyl-[1-methyl-propyl]-amin: Darstellung dieser sekun-
daren Base aus dquimolekularen Mengen von Methylamin und Methyl-
athyl-keton mittels der Platin-Reduktion in einer Ausbeute von 69 %, d. Th.

a) Methyl-isopropyl-[1-methyl-propyl]-amin: Aus 10 g Methyl-
[1-methyl-propyl]-amin und Aceton: 7 g. Sdp. 132—133%

CgHyN. Ber. C 74.3, H 14.8, N 10.8. Gef. C 74.0, H 14.9, N 11.0.

Pikrat: Schmp. 142—143° (aus Alkohol).

Ber. C 46.9, H 6.2, N 15.6. Gef. C 47.0, H 6.2, N 15.5.

2) K. v. Auwers u. R. Kraut, Ztschr. physiol. Chem. 116, 438 [1925].

22) K. Fries, A. 346, 212 [1906]. Die Dibromverbindung wird von K. Fries als
p,p’-Dibromverbindung bezeichnet.

28) C. H. St. Gibson u. D. C. Kining, Journ. chem. Soc. London 123, 831 [1923].
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b) Bis-[1-methyl-propyll-methyl-amin: Aus 10g Methyl-[1-
methyl-propyl}-amin und Methyl-4thyl-keton: 3 g. Sdp. 155—157°.
CoH,,N. Ber.C 75.4, H 14.8, N 9.8. Gef. C 75.5, H 14.6, N 10.2.

Pikrat: Schmp. 92—93° (aus wenig Alkohol).

Ber. C 48.4, H6.5, N 15.1. Gef. C 48.8, H 6.5, N 14.9.

¢) Methyl-[1-methyl-propyl]}-[1’-methyl-butyl}-amin: Aus Iog
Methyl-[1-methyl-propyl]-amin und Methyl-propyl-keton: 3g.
Sdp. 170—172°.

CyoH,3N. Ber. C 76.4, H 14.8, N 8.9. Gef. C 76.2, H 14.9, N 9.5.

Pikrolonat: Schmp. 130—131° (aus n-Butarol).

Ber. C 56.1, H 7.4, N 16.6. Gef.C 556, H 7.2, N 17.2.

Pikrat: Schmp. 87—88° (aus n-Butanol).

Ber. C 49.7, H 6.8. Gef. C 49.9, H 6.5.

d) Methyl-[r-methyl-propyl]-{1’-methyl-amylj-amin: Aus 10 g
Methyl-[1-methyl-propyl]-amin und Methyl-butyl-keton: 1.5g.
Sdp. 192—193°

CHysN. Ber. C 77.1, H 14.7, N 8.2. Gef. C 76.8, H 14.9, N 8.3.

Pikrolonat: Schmp. 98—99° (aus n-Butanol).

Ber. C 57.9, H 7.6, X' 16.1. Gef. C 58.1, H 7.6, N 15.7.

e) Methvl-[1-methyl-propyl]-[1'-methyl-hexyl]-amin: Aus1zg
Methyl-[1-methyl-propylj-amin und Methyl-amyl-keton: 0.7 g.
Sdp. 211—213°

C,H,;N. Ber. C 77.8, H 14.7, N 7.6, Gef.C 78.0, H 14.7, N 7.6.

Pikrolonat: Schmp. g9—100° (aus Alkohol).

Ber. C 58.8, H 7.9, N 15.6. Gef.C 58.7, H 8.1, N 15.5.

f) Methyl-[IT-methyl-propyl]-[1"-methyl-heptyl]-amin: Aus 40 g
Methyl-[1-methyl-propylj-amin und Methyl-hexyl-keton (2 Hy-
drierungs-Ansitze zu je 20 g Amin): 0.5 g. Sdp. 224—226°.

C;HyyN. Ber. C 78.3, H 14.7, N 7.0. Gef. C 781, H 14.1, N 7.0.

g) Methyl-[1-methyl-propyl]-[1'-dthyl-propyl]-amin: Be-
schreibung dieses Versuches s. weiter unten unter III, 1).

h) Methyl-[1-methyl-propylj-cyclohexyl-amin: Aus 10 g Me-
thyl-[1-methyl-propyl]-amin und Cyclohexanon: 3 g. Sdp. 208 —209°,

CHyN. Ber. C 78.0, H 13.7, N 8.3. Gef. C 78.2, H 13.8, N 8.3.

Pikrat: Schmp. 110—111° (aus n-Butanol).

Ber. C 51.2, H6.6, N 14.1. Gef.C51.6, I1 6.8, N 14.5.

i) Methyl-[1-methyl-propyl]-[4-methyl-cyclohexyl]-amin:
Aus 10g Methyl-[1-methyl-propyl]-amin und p-Methyl-cyclo-
hexanon: 0.8g. Sdp. 221—222°

C2HgsN. Ber. C 78.6, H 13.8, N 7.6. Gef. C 78.5, H 14.1, N 7.0.

Pikrolonat: Schmp. 138—139° (aus n-Butanol).

Ber. C 59.0, H 7.4, N 15.7. Gef. C 59.3, H 7.5, N 15.6.

k) Methyl-[1-methyl-propyl)l-[3 - methyl-cyclohexyl}-amin:
Aus 10g Methyl-[1-methyl-propyll-amin und m-Methyl-cyclo-
hexanon: rg. Sdp. 218—219%

CpHypsN. Ber. C 78.6, H 13.8, N 7.6. Gef. C 78.5, I 13.6, N 7.8,

Pikrat: Schmp. g2—93° (aus Alkohol).
Ber.C 52.4, H6.9, N 13.6. Gef. C 52.5, H6.9, N 13.4.
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2) Aus Athyl-[1-methyl-propylj-amin: Dieses sekundire Amin
wurde aus Aquimolekularen Mengen einer 33-proz. Athylamin-Losung
und Methyl-athyl-keton mittels Platin-Hydrierung?®) in 84-proz. Ausbeute
dargestellt.

a) Athyl-isopropyl-[1-methyl-propyl]-amin: Aus 10g Athyl-
[1-methyl-propyl]-amin und Aceton: 0.3 g.

Pikrat: Schmp. 118° {aus Alkohol).

Ber. C 48.4, H 6.5, N 15.1. Gef. C 48.5, H 6.4, N 15.2.

3) Aus Athyl-isoamyl-amin.

a) Athyl-isopropyl-isoamyl-amin: Aus 12 g Athyl-isoamyl-
amin und Aceton: 4g Sdp.g, 163—164°.

CoHyN. Ber. C 764, H 14.8, N 8.9. Gef. C 759, H 14.9, N g.1.

Pikrat: Schimp. o061 jaus verd. Alkohol).

Ber. C 49.7, H 6.8, N 14.5. Gef. C 49.9, H 6.9, N 14.4.

4) Aus Diisoamylamin.

a) Diisoamyl-isopropyl-amin: Aus 8 g Diisoamylamin und
Aceton: 1.4 g. Sdp. 200 —208°,

CpH N Ber. C 783, H 14.7, N 7.0. Gef. ¢ 78.3, H 15.1, N 7.2,

Pikrat: Schmp. 8o—81° (aus Alkobol).

Ber. C 53.4, H 7.6, N 13.1. Gef. C 53.2, H 7.5, N 12.0.

II1. Synthese des Methyl-[1-methyl-propyl]-[1'-4thyl-propyl]-amins.
1) Durch Hydrierung von Didthylketon in Gegenwart von {Me-
thyl-[1-methyl-propyl]-amin. Aus 10 g Methyl-[1-methyl-propyl]-
amin wurden 0.09 g Pikrolonat der tertidren Base erhalten. Schmp.
115—116° (aus Alkohol).
Ber. C 57.0, H 7.4, N 16.6. Gef. C 57.3; H 7.5, N 17.0.

2) Durch Hydrierung von Methyl-d4thyl-keton in Gegenwart
von Methyl-[1-d4thyl-propyl]-amin. 10 g Methyl-[1-d4thyl-propyl]-amin
lieferten: 3.3 g tertidre Base. Sdp.,, 168—171°

CroliN. Ber. C 76,4, H 13.7, N 8.9. Gef. C 76.2, H 14.7, H 8.9.

Pikrolonat: Schmp. 115—116° (aus n-Butanol); Misch-Schmp.
mit dem nach 1) erhaltenen Pikrolonat gibt keine Depression. Die fiir diesen
Versuch benétigte sekundire Base, das Methyl-[1-4thyl-propyl]-amin
wurde aus 27 ccin einer 20-proz. willrigen Methylamin-Ldsung, 15 g Di-
athylketon und 20 ccm einer I-proz. kolloiden Platin-I.osung dargestellt.
Erhalten: 11 g Base vom Sdp. 106—107°

Saures Oxalat: Schmp. 142—143% (aus Alkohol).

Ber. C 50.3, H89, N 7.35. Gef.C49.9, Ho.1, N 7.4.

3) Durch Hydrierung von Formaldehyd (Formalin) in Gegenwart
von [1-Methyl-propyl]-[1'-dthyl-propyl]l-amin: Aus 5 g sekundirer
Base erhalten: 4 g tertidre Base vom Sdp. 170—172°. Pikrolonat:
Schmp. 115—116° (aus n-Butanol). Die Misch-Schmpp. mit den nach 1)
und 2) dargestellten Pikrolonaten zeigten keine Depression.

Das fiir diesen Versuch benoétigte sekundire Amin, das [1-Methyl-
propyl]-[1'-dthyl-propyll-amin wurde mittels katalytischer Hydrierung
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von 7 g [1-Athyl-propyl]-amin (aus Diithylketon und Ammoniak nach
Mignonac)!®), 7g Methyl-dthvl-keton und 50ccm einer 1-proz. kolloiden
Platin-Losung dargestellt. Erhalten: 7 g sekundire Base vom Sdp. 150—152".
CyH, N, Ber. C 75.5, Hiy.7, N g3, Gef. C75.7, H14.6, N 10.0.
Pikrolonat: Schmp. 187—188¢ {aus Alkohol).
Ber. C 56.0, H 7.1, N 17.2. Gef. C 50.2, H 7.2, N 17.3.

294. Philipp Ellinger und Walter Koschara: Uber eine neue
Gruppe tierischer Farbstoffe (Lyochrome) (III. Mitteil.).

(Eingegangen am 28. August 1933.)

Die Lyochrome?) sind ausgezeichnet durch ihre Wasser-Loslichkeit
und ihre gelbgriine Fluorescenz in der Nihe des Neutralpunktes, eine
Fluorescenz, die durch starke Alkalien und Siuren ausgeloscht wird. In
der reversiblen Reduktion der neuen Naturfarbstoffe (z. B. mit Natrium-
hyposulfit) zu Leuko-verbindungen, die schon durch Luft-Sauerstoff glatt
wieder zum Farbstoff dehydriert werden, ist ein weiteres charakteristisches
Merkmal gegeben.

Wir finden, da auch Schwefelwasserstoff in soda-alkalischer Losung
die Lvochrome reduktiv entfirbt. Beim Schiitteln mit Luft kehren Farbe
und Fluorescenz schnell zuriick. Diese Beobachtung ergab sich bei der
niheren Untersuchung einer neuen Adsorptionsmethode fiir die Lyo-
chrome, bei der Bleisulfid im status nascendi zur Anwendung gelangte.
Unter geeigneten Bedingungen ist die Adsorptionskraft des Bleisulfids gegen-
iiber den X,yochromen etwa 200-mal stirker als die der Fuller-Erde. Die
Leuko-verbindungen der Farbstoffe werden auch nicht spurenweise adsorbiert.
Im Gegensatz zur Tierkohle verindert das oberflichen-aktive Bleisulfid
die Lyochrome nicht.

Wir haben in unserer II. Mitteilung drei Flavine aus Molke beschrieben:
Lacto-flavin a, b und c. Sie sind von uns als die schwerst loslichen V~1-
treter der I,yochrome aus der Molke erhalten worden in dem Bemiihen, die
wasser-loslichen, fluorescierenden Farbstoffe der Molke einigermallen
quantitativ zu erfassen. Man gewinnt sie, indem man aus einem in Eisessig
gelosten Farbstoff-Konzentrat durch vorsichtige Aceton-Fillung Ballast-
stoffe entfernt. Die positive Murexid-Probe der bisher beschriebenen ILacto-
flavine weist auf eine Puringruppe in ihrem Molekiil hin. Wir stellen fest,
daB beim FErhitzen von Lacto-flavin b iber 60° zum Teil eine Spaltung
eintritt in einen nahezu farblosen, in Wasser auBerordentlich schwer léslichen
Korper von Purin-Charakter und einen in Wasser leicht loslichen
Farbstoff. Der Farbstoff besitzt alle Lvochrom-Eigenschaften. Die
exakte Darstellung dieser Spaltung bleibt einer weiteren Mitteilung vor-
behalten. Unser Interesse richtete sich in erster Linie auf den Farbstoft-
Anteil dieser Spaltung. Da bei der schwierigen Material-Beschaffung eine
Darstellung des Farbstoffes durch Spaltung der reinen Lacto-flavine a, b
und ¢ vorliufig wenig Aussicht auf Erfolg bot, haben wir uns den Mutter-

1) Ph. Ellinger u. W. Koschara, B. 66, 315, 808 [1933}.





