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minderung des Kohlenhydratgehaltes bewirkten und, soweit sich dies
mit dem kolorimetrischen Verfahren feststellen lidsst, auch keine
chemischen Verinderungen des Zuckeranteils der verwendeten Pri-
parate zur Folge hatten. Es lisst sich in Oxydationsversuchen im
Gegenteil zeigen, dass gerade die Polysaccharidgruppierung der be-
stindigere Teil dieser Glykoproteine ist.

Die ungleiche Wirkungsart der gonadotropen Substanzen liess
die Vermutung aufkommen, dass der Kohlenhydratanteil der go-
nadenstimulierenden Stoffe verschiedener Herkunft nicht gleicher
Art ist, wie das bereits fiir den Schwangerenharn- und den Schafs-
Hypophysenwirkstoff bewiesen wurde. Die Untersuchung von ge-
reinigten Extrakten aus Pferde- und Schweinehypophysen hat aber
ergeben, dass auch in diesen Priparaten Mannose als Zuckerbestand-
teil enthalten ist und es ist bei gleich gereinigten Priparaten der
Gehalt nicht wesentlich verschieden (vgl. Tab. I). Der Wirkstoff
aus dem Serum trichtiger Stuten, der, wie der Schwangerenharn-
wirkstoff, wahrscheinlich chorialen Ursprungs ist, enthilt vermutlich
ebenfalls Mannose, doch muss in diesem Falle das Ergebnis durch
eine nochmalige Untersuchung mit mehr Material gesichert werden.

Wissenschaftliche Laboratorien der Gesellschaft
fiir chemische Industrie in Basel,

Pharmazeutische Abteilung.

XXIII. Grignard-Reaktionen mit Halogen-alkyl-aminen
von A. Marxer.
(27. X. 41.)

Bei dem grossen Anwendungsgebiet, welches die Grignard-
Reaktion gefunden hat, scheint es auffillig, dass die Herstellung von
Magnesium-Verbindungen der zum Teil leicht zugiinglichen Halogen-
alkylamine bisher noch nicht beschrieben worden ist. In der Tat
iiberzeugten wir uns davon, dass sich z. B. 2-Chlor-athyl-N-didthyl-
amin der Formel I mit Magnesium unter den iiblichen Bedingungen
nicht umsetzt. Trotzdem schien der Einbezug der Halogenalkyl-
amine in den Bereich der Grignard-Reaktion interessant genug, um
eingehendere Versuche zu unternehmen.

Es bestand die Moglichkeit, dass die Nachbarschaft der elektro-
positiven Aminogruppe zum elektronegativen Halogen im vor-
liegenden Falle storend wirken kénne. Es wurden daher auch solche
Halogenalkylamine gepriift, in denen Halogen und Aminogruppe
weiter auseinander lagen. Die Umsetzungsversuche mit 3-Chlor-
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propyl-N-diithylamin der Formel Ila verliefen zunichst wenig be-
friedigend. Liess man nimlich in Atherischer Losung auf gut akti-
viertes Magnesium das Halogenalkylamin langsam auftropfen, so
reagierten zwar die ersten Anteile; es bildete sich jedoch bald ein
weisser Niederschlag, der das Magnesium einhiillte und jede weitere
Umsetzung verhinderte. Wurde dann nach einstiindigem Erwirmen
langsam z. B. Benzophenon oder Benzaldehyd zugegeben, so war die
Umsetzung zu den entsprechenden Amino-alkoholen der Formeln 111
und IV gering.
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Unvorteilhaft erwies es sich auch, e¢ine Mischung von Halogen-
alkylamin und der umzusetzenden Carbonylverbindung langsam zu
aktiviertem Magnesium zutropfen zu lassen. Wieder bildete sich
sofort ein Niederschlag, der jede weitere Reaktion unterband. Bei
Zusatz etwa dquimolekularer Mengen von Athylbromid zum Halogen-
propylamin verlief zwar die Reaktion mit dem Magnesium etwas
befriedigender, doch geht naturgemiss bei der nachfolgenden Um-
setzung mit Ketonen oder Aldehyden infolge der Anwesenheit von
Athyl-magnesiumbromid sehr viel Material verloren. Ersetzte man
im Halogen-propyl-didthylamin das Chlor durch Brom, so wurde
die Reaktion erleichtert, doch ergab sich hei der nachfolgenden Um-
setzung mit der Carbonylverbindung kein Vorteil. Auch die Ver-
wendung hoher siedender Losungsmittel anstelle von Ather bewihrte
sich nicht.

Befriedigende Ausbeuten wurden schliesslich durch folgende Ar-
beitsweise erzielt:

Auf 1—1,5 Mol umzusetzende Carbonylverbindung verwendet
man gegen 2 Grammatome Magnesium, wovon zweckmissig einen
Teil in Form der Gilman’schen Kupfer-Magnesium-Legierung. Man
aktiviert mit etwas Jod und leitet dureh Zusatz einer #therischen
Losung von Athylbromid eine kriiftige Reaktion ein. Nun gibt man
das Halogenpropylamin innert weniger Minuten zu, wobei man durch
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zeitweiliges Erwirmen Sorge trigt, dass die Reaktion nicht abklingt.
Je nach Erfordernis setzt man zum Schluss nochmals etwas Athyl-
bromid zu. Anschliessend daran erfolgt die Zugabe des umzu-
setzenden Aldehyds oder Ketons in kleinen Portionen, wihrend man
in einem Wasserbad von 45° erwirmt. Die Dosierung soll so ge-
schehen, dass die exotherme Reaktion dauernd im Gange bleibt.
Auf diese Weise verbleibt die Magnesium-Verbindung des entstehen-
den Aminoalkohols bis gegen den Schluss der Reaktion in Losung,
wahrend sie bei zu rascher Zugabe der Carbonylverbindung sofort
ausfillt, wodurch die Reaktion bald abgestellt und die Ausbeute auf
etwa ein Viertel der sonst zu erwartenden herabgesetzt wird.

Wihrend mit aromatischen Aldehyden und Xetonen ohne
weiteres die zu erwartenden Aminoalkohole entstehen, geben niedere
aliphatische Aldehyde und Ketone offenbar infolge auf die An-
wesenheit basischer Aminogruppen z ariickzufiihrender Kondensations-
reaktionen weniger befriedigende Ausbeuten. Ahnliches gilt auch
fiir fettaromatische und hydroaromatische Ketone, wie Acetophenon
und Cyclohexanon. In diesen Fillen erweisen sich scheinbar solche
Halogenalkylamine vorteilhaft, an deren Aminogruppe hohere Reste,
wie beim Di-n-butylaminderivat, gebunden sind. Auch setzt sich
von den untersuchten Halogenalkylaminen 3-Chlor-propyl-dibutyla-
min am leichtesten mit Magnesium um.

Die beschriebene Arbeitsmethode beschriankt sich nicht nur auf
Halogenpropylamine, sondern lisst sich auf hohere Homologe iiber-
tragen, z.B. kann 5-Chlor-n-pentyl-didthylamin mit Magnesium und
Benzaldehyd zum Phenyl-didthylaminopentyl-carbinol umgesetzt
werden. Die Ausbeute bleibt allerdings infolge der Unbestindigkeit
des 5-Chlor-pentyl-didthylamins unbefriedigend. Im Gegensatz zu
den hoéheren Homologen liessen sich z. B. Chlor-dthyl-didthylamin
und Chlor-dthyl-dibutylamin mit Magnesium auch in der oben be-
schriebenen Weise nicht umsetzen. Der Grund der unterschiedlichen
Reaktionsfihigkeit der Halogenalkylamine liegt mdglicherweise in
der von Vorlinder') beschriebenen Regel der induzierten, alternie-
renden Polaritit.

Zur Darstellung von 3-Chlor-propylaminen ist von Hérlein und Kneisel?) sowie von
Magidson und Mitarbeitern®)?) empfohlen worden, auf die entsprechenden Amino-

alkohole Thionylchlorid oder Salzsiure einwirken zu lassen®). Torf%) setzt dagegen Tri-
methylen-chlorobromid partiell mit Diathylamin um. Trimethylen-chlorobromid ist

© 1y D. Vorlinder, B. 52, 263 (1919).
2y H. Horlein und R. Knezsel B. 39, 1431 (1906).
)
)

@

0..J. Magidson und J. Ph. Strukow, Arch. Pharm. 271, 573 (1933).
0. J. Magidson, 0. S. Madajewa und M. W. Rubgow, Arch Pharm. 273, 320(1935).
) Vgl. auch H. B. Hass und H. C. Huf{man, Am. Soc. 63, 1233 (1941), sowie
Marvel und Mitarbeiter, Am. Soc. 49, 2299 (1927); 52, 287 (1930); 55, 753, 1977 (1933);
(
)

-~
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]
56, 725 (1934).
§) S. D. Torf, Russ. Pat. 36414 vom 11.7.1933, C. 1935, TT, 1090.



212 E

FASCICULUS GAUDENTIO ENGI DICATUS.

Tabelle 1.
Ausgangsstoffe Freie Base l Hydro
T T " Reaktionsprodukt |~ T chlorid
;1 Aldehyd oder 3 .\
Halogenalkylamin Koton Smp Sdp. t Smp.
_____ - i Ay
Cl{CH,);N(C,H;); |Benzophenon Dipheny1-3-diéthyl-( — — %179-179,5"
aminopropyl-car- j
binol ‘
do. Benzaldehyd | Phenyl-3-diathyl- — 108-111°;, —
aminopropyl-car- 0,03 mm |
binol | i
do. Acetophenon Methyl-phenyl-3-di-f — 106-110° | 133-134°
athylaminopropyl - | 0,07 mm |
carbinol |
do. a-Naphthal- | «-Naphthyl-3-di- | 59-62° | 158-1640 —
dehyd athylaminopropyl - 0,07 mm |
carbinol j
do. Anisaldehyd | p-Methoxy-phenyl- — 1420 = —
3-didthylamino- 0,15 mm .
propyl-carbinol }
do. Piperonal | 3’,4’-Methylendi- — 136-1420, —
oxy-phenyl-3-di- 0,07 mm
athylaminopropyl -
carbinol ;
do. Veratrum- | 3’,4’-Dimethoxy- —_ 155-161° | 128-1320
aldehyd phenyl-3-diathyl- 0,07 mm
aminopropyl-car-
binol ‘
do. Furfurol | Furyl-3-didgthyl- — 8890 —
aminopropyl-car- 0,07 mm
- binol
Cl(CH2)3N< H> Benzophenon | Diphenyl-3-piperidi- - — 212-214°
o nopropyl-carbinol t
do. Benzaldehyd | Phenyl-3-piperidi- — 131-133°| 109-111°
nopropyl-carbinol 0,06 mm
do. Anisaldehyd | p-Methoxy-phenyl- | 53-56° | 153-15801 —
3-piperidinopro- 0,08 mm
pyl-carbinol
do. Piperonal |3’,4’-Methylen-di- | 71-71,5° | 168-170° “ 132-134°
oxy-phenyl-3-pipe- 0,08 mm |
ridinopropyl-car- 1
binol !
Cl(CH,),N(CH,;), |Benzaldehyd| Phenyl-3-dimethyl-| 45—48° | 106,5° -
aminopropyl-car- 0,07 mm ‘
binol |
do. Piperonal |3/,4"-Methylendi- | —  |162,5-1649 —
oxy-phenyl-3-di- 0,6 mm ‘
methylaminopro-
pyl-carbinol ‘ |
i ]
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Tabelle 1 (Fortsetzung).

thscangsstoffe 1 Freie Base ] Hydro-
T - o~ Reaktionsprodukt — " 77" 77| chlorid
Aldehyd oder : |
Halogenalkylamin K e};on ] Smp. Sdp. | Smp.
CK{CH,),N(C,H,), |Benzaldehyd] ; Phenyl 3 dlbutyl — 136° —
aminopropyl-car- ! 0,1 mm
binol ‘g
do. Cyclohexanon| 1-[w-Dibutylamino- o 118° | 134-136°
propyl] cyclohe- ‘ 0,1 mm
xanol-( ‘ :
do. Benzophenon Dlphenyl 3 dibutyl-| — —  1158-1599
aminopropyl-car- l
binol |
Cl(CH,);N(C,H;), |Benzaldehyd | Phenyl-5-diagthyl- | — 124-127° -
aminopentyl-car- . 1,05 mm
binol ‘

leicht durch Anlagerung von Bromwasserstoff an Allylchlorid unter Belichtung in Gegen-
wart von Sauerstoff zu erhalten. Der von Torf beschriebene Weg hat sich-auch bei uns
bewédhrt. Der russische Autor fithrt die Umsetzung mit Didthylamin ohne Losungsmittel
bei 32—35° aus. Dabei zeigt es sich mitunter, dass hiebei, aber auch bei noch tieferer
Temperatur, eine sehr exotherm verlaufende Reaktion unter Bildung von quaterniren
Ammoniumsalzen, neben wechselnden Mengen von Diamin, eintreten kann. Bei Ver-
wendung von Piperidin ist dies sogar die Regel und in heftiger Reaktion werden nur
wasserlosliche quaterndre Salze erhalten. Durch Zusatz von verhdltnismissig kleinen
Mengen von Ather lisst sich dagegen die Umsetzung derart mildern. dass man gut bei
40° und selbst dariiber arbeiten kann, ohne dass eine Zersetzung eintritt. Neben 3-Chlor-
propyl-N-didthylamin (ITa) und 3-Chlor-propyl-piperidin (ITb) wurden auf diese Weise
z.B. auch noch 3-Chlor-propyl-N-dimethylamin (IT¢) und 3-Chlor-propyl-N-di-n-butylamin
(IT1d) gewonnen. Alle diese Halogenalkylamine kondensieren sich allraéhlich beim Stehen
durch Verkettung oder Annellierung unter Bildung quaternirer Ammoniumbasen. Die
untersuchten Chlorpropylamine zeigen immerhin eine grossere Stabilitit als z. B. das
Chlor-athyl-didgthylamin, und erwiesen sich fur die Grignard-Reaktion gleicherweise ge-
eignet,

In Tabelle 1 sind die im experimentellen Teil durch Grignard-

Umsetzung erhaltenen neuen Aminoalkohole mit ihren Charak-
teristika nebst den Reaktionskomponenten wiedergegeben.

Zur Sicherstellung der Hydroxylgruppe beim Phenyl-didthyl-
aminopropyl-carbinol (IV), dem Kondensationsprodukt aus Benz-
aldehyd und 3-Didthylaminopropyl-magnesiumehlorid, wurden durch
Kochen mit Acetylchlorid bzw. Benzoylehlorid in Benzol oder Toluol
direkt die Hydrochloride der betreffenden Esterbasen gewonnen. Ahn-
lich entstand mit Phenylisocyanat ein basisches Phenylurethan.

Durch Einwirkung von Chromsiure konnte fernerhin die Hydro-
xylgruppe zur Ketogruppe unter Bildung des o-Didthylamino-n-
butyrophenons (V) oxydiert werden. Die gleiche Base war auch
durch direkte Einwirkung von 3-Didthylaminopropyl-magnesium-
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chlorid auf Benzonitril erhiltlich. Die Mischschmelzpunkte der Hy-
drochloride der nach beiden Verfahren hergestellten Aminokatone
zeigten keine Depression.
HO--0. _

C.Hj AN TN ) /CZH5
C};HS—COACHZ~CH2—CH2—N< 0—< -CH -CH-CH,-CHy N

CH, N NC,H,

V. VI
CGHS C2H5 CGH5 /C 2H5
>C<CH*CH2—CH2—N< — >(’)H~CH2~CHZ-~CH2—N<

C,H, C,H, C,H, NC,H,
ViIL VIII.

In der oben beschriebenen Weise erhielt man auch mit Acetyl-
chlorid den Acetylester des «-Naphthyl-didthylaminopropyl-carbinols
sowie mit Benzoylchlorid den Benzoylester des Piperonyl-didthyl-
aminopropyl-carbinols; wurde aber im letzteren Falle statt in Benzol
in siedendem Toluol gearbeitet, so trat Wasserabspaltung ein, unter
Bildung des A4'-(3',4'-Methylendioxyphenyl)-4-didthylamino-butens
(VI). Dies war auch beim Kochen von Diphenyl-didthylamino-
propyl-carbinol (III) mit Acetanhydrid der Fall. Das hier ent-
standene A%-1,1-Diphenyl-4-didthylamino-buten (VII) wurde auf
katalytischem Wege zum entsprechenden Butanderivat (VIII) hy-
driert.

Nachdem am Beispiele der 3-Chlor-propyl-amine und des 5-Chlor-
pentylaming gezeigt worden ist, dass bei gentigender Entfernung von
Halogen und Aminogruppe die Herstellung von Grignard-Verbindungen
und ihre Umsetzung mit Carbonylverbindungen besonders unter Ein-
haltung gewisser Bedingungen in vielen Féllen in normaler Weise
verliuft, erfihrt das Anwendungsgebiet der Grigrnard-Reaktionen
eine weitere Ausdehnung. Es wird dadurch die Darstellung einer
Reihe bisher unzuginglicher basisch substituierter Verbindungen
ermoglicht.

Experimenteller Teil.

A. 3-Chlor-propyl-amine.
1. 3-Chlor-propyl-N-didthylamin?) (IIa).

Zu 250 g Trimethylen-chlorobromid (1 Mol) in 100 ¢m3 Ather
liess man 312 em?® Didthylamin (2 Mol) bei 30° zutropfen und hielt
hierauf das Reaktionsgemisch wihrend mehrerer Stunden im Wasser-
bad von 35—40° Nun wurde das ausgeschiedene Difithylamin-
hydrobromid in Wasser gelost und die Chlorbase mit 2-n. Salzsiure
unter Kiszusatz ausgezogen. Aus der sauren Lésung liess sich das
3-Chlor-propyl-N-didthylamin mit Pottasche abscheiden. Sdp. s mm
53-—57°0 Ausbeute 150 g = 639, der Theorie.

%) 8. D. Torf, Russ. Pat. 36414 vom 11. 7. 1933, C. 1935, TT, 1090.
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Aus der dtherischen Mutterlange kann unverbrauchtes Chloro-
bromid regeneriert und fiir einen neuen Ansatz verwertet werden.
Arbeitet man mit einem Uberschuss von Didthylamin, so steigt die
Ausbeute, doch bildet sich mitunter daneben eine kleine Menge
Diamin.

224,2 mg Subst. verbrauchten 14,9 cm3? 0,1.n. HCl (Methylrot)
C,;H,NCI Ber. Aq.-Gew. 149,7 Gef. Aq.-Gew. 150,5

2. 3-Chlor-propyl-piperidint) (I1b).

Zu 250 g Trimethylen-chlorobromid in 250 c¢m?® trockenem
Ather tropfte man wiihrend einer Stunde unter gutem Riihren bei
15° 314,5 cm?3 Piperidin, steigerte die Temperatur auf 35—41° und
riihrte bei dieser Temperatur 7—8 Stunden weiter. Nun wurde vom
ausgeschiedenen Piperidinhydrobromid abfiltriert, mit Ather nach-
gewaschen und die dtherische Losung wie beim Didthylaminderivat
beschrieben verarbeitet. Das 3-Chlor-propyl-piperidin siedet bei
80—82%12 mm. Ausbeute 167 g = 659, der Theorie.

229,1 mg Subst. verbrauchten 14,05 cm® 0,1-n. HCl
C,H,(NCl  Ber. Aq.-Gew. 161,7 Gef. Aq.-Gew. 163,0

3. 3-Chlor-propyl-N-dimethylamin?) (IIec).

78,8 ¢ Trimethylen-chlorobromid (1, Mol) wurden in 50 c¢m3
Ather gelost und mit Eis-Kochsalz gekiihlt. Nun gab man 45 g ge-
kiihltes Dimethylamin zu und schloss die Mischung in einem mit
Eis-Kochsalz vorgekiihlten Autoklaven ein. Die Temperatur wurde
anfinglich auf 25° und allm#hlich wihrend 7 Stunden auf 40° ge-
steigert. Die #therische Lisung, die krystallines Dimethylamin-
hydrobromid suspendiert enthielt, wurde in gewohnter Weise aufge-
arbeitet. Das 3-Chlor-propyl-N-dimethylamin siedet bei 29—329/
12 mm. Die Ausbeute war hier geringer.

124,5 mg Subst. verbrauchten 9,82 em? 0,1-n. HCl
CsH,,NCl1 Ber. Aq.-Gew. 121,6 Gef. Aq.-Gew. 126,7

4. 3-Chlor-propyl-N-di-n-butylamin3) (I1d).

100 g Trimethylen-chlorobromid wurden in 50 cm?® Ather gelost
und bei 30° unter Riihren mit 164 g Dibutylamin versetzt. Da die
Umsetzung ziemlich langsam vor sich ging, musste 24 Stunden bei
einer Temperatur von 45—50° gehalten werden, bis eine gréssere
Menge Hydrobromid ausgeschieden war. Dabei verwandelte sich
allerdings schon ein Teil des gebildeten Chloralkylamins in das ent-
sprechende quaternire Salz. Trotzdem bloss 20 g unverindertes
Chlorobromid zuriickgewonnen wurde, sank die Ausbeute an 3-Chlor-

1y Vgl. H. Horlein und R. Knevsel, B. 39, 1431 (1906).
2y Vgl. Knorr und Roth, B. 39, 1424 (1906).
3) Vgl. C. F. Gibbs und C. S. Marvel, Am. Soc. 56, 725 (1934).
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propyl-N-di-n-butylamin auf 71 g = 549 der Theorie. Sdp.y; yum
109—111°9.
226,6 mg Subst. verbrauchten 10,97 ¢m?® 0,1-n. HCI
¢, H,, NCI Ber. Aq.-Gew. 2058 Gef. Aq.-Gew. 206,4

B. Grignard-Reaktionen.

I. Grignard-Reaktionen mit 3-Chlor-propyl-N-
didthylamin (Ila).

1. Diphenyl-3-didthylamino-propyl-carbinol (I1I)

aus Benzophenon.

3,8 g Magnesium-Spéihne und 1 g Gilman-Legierung (total 4,8 g =
0,2 Grammatome) wurden mit wenig Jod angeitzt und mit 20 em?3
absolutem Ather iibergossen. Mit 0,8 em® Athylbromid (ca. 0,01 Mol)
brachte man die Reaktion in Gang und liess hierauf innert 3—>5 Mi-
nuten 30 g Chlor-propyl-didthylamin (0,2 Mol) in 50 ¢m? absolutem
Ather zufliessen. Nun wurden weitere 0,5 em?® Athylbromid zu-
gegeben und der Kolben wihrend 5 Minuten schwach erwirmt.
Es bildete sich ein weisser Niederschlag, doch loste sich das Magnesium
nur zu einem geringen Teil. Bei einer Wasserbadtemperatur von
45-—50° liess man portionenweise insgesamt 18 g Benzophenon
(0,1 Mol) in 80 cm?3 absolutem Ather innert einer Stunde zufliessen.
Es trat jedesmal eine energische Reaktion ein; die Losung firbte sich
voriibergehend rot und das Magnesium wurde allméihlich aufgebraucht.
Man hielt noch 12 Stunden bei 45° und zersetzte dann den Grignard-
Komplex mit Eis und Ammoniumehlorid. Beim Ausschiitteln der
Atherlosung mit 2-n. Salzsiure fiel das Hydrochlorid der Carbinolbase.
als dichter Niederschlag aus. Hievon wurde abgesogen. Aus dem
salzsauren Filtrat konnte noch eine weitere Menge Base gewonnen
werden. Die Ausbeute an Diphenyl-3-diithylaminopropyl-carbinol-
hydrochlorid betrug 22 g = 669, der Theorie. Aus Alkohol-Ather
sowie Chloroform-Essigester krystallisiert es in Blattchen vom
Smp. 179—179,5°.

4,060 mg Subst. gaben 10,70 mg CO, und 3,06 mg H,O
6,990 mg Subst. gaben 0,266 cm?® N, (22°, 748 mm)
193 mg Subst. verbrauchten 5,8 cm? 0,1-n. AgNQ,
CooHpONCI  Ber. C 71,92 H 8,47 N 4,199 Aq.-Gew. 333,9
sef. ,, 71,92 .. 845 .. 4,339 - 332,8

Die freie Base bildet ein Ol.

a) A'-1,1-Diphenyl-4-didthylamino-buten (VII) durch
Wasserabspaltung aus dem Carbinol. 5 g freies Carbinol wurde
mit 50 em3 Acetanhydrid 4 Stunden unter Riickfluss gekocht. Nun
dampfte man das Acetanhydrid im Vakuum ab, versetzte den Riick-
stand mit Pottasche und #dtherte aus. Die aus dem Ather isolierte
Base war 6lig. Sie wurde in Essigester aufgenommen und mit Salz-
sduregas auf Methylrot neutralisiert. Die reichlich ausgeschiedenen
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Krystalle 16ste man aus Essigester um. Nach dem Trocknen schmolz
das Hydrochlorid des A'-1,1-Diphenyl-4-didthylamino-butens bei
126—128°.
4,634 mg Subst. gaben 12,87 mg CO, und 3,39 mg H,0
172,9 mg Subst. verbrauchten 5.4 cm?® 0,1-n. AgNO,
CpHyNCl  Ber. C 76,03 H 8,31% Aq.-Gew. 315,9
Gef. ,, 75,79 ., 8,20% . 320,2
b) 1,1-Diphenyl-4-didthylamino-butan (VIII) durch
Hydrierungdes Butenderivates. 6,85 g Hydrochlorid des Buten-
derivates wurden in 100 em? reinem Alkohol gelost, mit 21,8 ecm3n.
Natronlauge die Base freigesetzt und mit 10 g Nickel-Katalysator
nach Rupe bei Zimmertemperatur hydriert. Innert 5 Stunden waren
475 em?® Wasserstoff aufgenommen. Nach der iiblichen Aufarbeitung
wurde das freie 1,1-Diphenyl-4-diithylamino-butan als Ol erhalten
und im Hochvakuum destilliert. Sdp.¢s mm 130—132°,

6,039 mg Subst. gaben 18,88 mg CO, und 4,96 mg H,0
4,218 mg Subst. gaben 0,195 cm?® N, (21°, 743 min)
258 mg Subst. verbrauchten 9,35 ecm3? 0,1-n. HCL
CpoH, N Ber. C 85,34 H 9,69 N 4,989 Aq.-Gew. 281,5
Gef. ,, 85,32 ,, 9,21 ,, 5,259 » 276,0

2. Phenyl-3-didthylaminopropyl-carbinol (IV)
aus Benzaldehyd.

Aus 4,8 g (0,2 Grammatom) Magnesium in 20 em? absolutem
Atherund 30 g (0,2 Mol) Chlor-propyl-didthylamin in H0 em3 absolutem
Ather wurde in der oben beschriebenen Weise die Magnesiumver-
bindung erhalten und diese portionenweise mit 15,9 g (0,15 Mol) Benz-
aldehyd in 50 em?® absolutem Ather umgesetzt. Nach 12-stiindigem
Kochen im Wasserbad behandelte man mit Eis und Salzsidure, setzte
mit Pottasche die Base in Freiheit und extrahierte mit Ather. Das so
isolierte Phenyl-3-diithylaminopropyl-carbinol siedete bei 108 bis
111°0,03 mm. Ausbeute 679. Das Hydrochlorid ist krystallin,
jedoch sehr hygroskopisch. -

4,372 mg Subst. gaben 12,20 mg CO, und 4,07 mg H,0
4,552 mg Subst. gaben 0,251 cm?® N, (23°, 739 mm)
292 mg Subst. verbrauchten 13,2 em? 0,1-n. HCl (Methylrot)
C H,,ON  Ber. C 75,95 H 10,50 N 6,33% Aq.-Gew. 2214
Gef. ,, 76,14 ,, 10,42 ,, 6,18% » 221,2

Benzoylderivat. 6,1 g Phenyl-3-diathylaminopropyl-carbinol wurden in 50 cm?®
absolutem Toluol gelést und mit dem Dreifachen der berechneten Menge Benzoylchlorid 2
Stunden unter Riickfluss erwirmt. Beim Abkiihlen schied sich sofort das Hydrochlorid des
Benzoates in derben, weissen Nadeln ab. Nach mehrmaligem Umkrystallisieren aus
Chloroform-Essigester wurde der konstante Schmelzpunkt von 154—156° erreicht.

4,911 mg Subst. gaben 12,57 mg CO, und 3,34 myg H,0
4,384 mg Subst. gaben 0,157 em?® N, (239, 746 mm)
371 mg Subst. verbrauchten 10,3 ¢cm? 0,1-n. AgNO,
CpHyO,NCl  Ber. C 69,68 H 7,81 N 3,87% Aq.-Gew. 362,0
Gef. ,, 69,85 ,, 7,62 ,, 4,05% o 360,2
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Die freie Base ist ein zihes Ol

Acetylderivat. 6 g Carbinol wurden in 50 cm?® absolutem Toluol mit 7 g Acetyl-
chlorid 2 Stunden am Riickfluss gekocht. Beim Abkiihlen schieden sich reichlich Krystall-
nadeln des Acetat-Hydrochlorides aus. Nach Umkrystallisieren aus Essigester lag der
Schmelzpunkt bei 120—123°.

4,853 mg Subst. gaben 11,39 mg CO; und 3,75 mg H,0
156 mg Subst. verbrauchten 5,2 cm?® 0,1-n. AgNO,
C1¢HpgO,NC1 Ber. C 64,08 H 8,76% Aq.-Gew. 299,9

Gef. ,, 64,05 ., 8,66% » 300,0

Die freie Base bildet ein Ol.

Phenylurethan. 6 g Phenyl-3-diithylaminopropyl-carbinol wurden in 50 cm?
absolutem Benzol mit 5,5 g Phenylisocyanat zusammengegeben, wobei eine ziemliche Erwar-
mung beobachtet werden konnte. Man liess 5 Tage unter gutern Verschluss bei Raum-
temperatur stehen, verdiinnte dann mit Ather und schiittelte mit Wasser aus, wobei
sich nicht verbrauchtes Phenyl-isocyanat als Diphenylharnstoff ausschied.

Die Ather-Benzolschicht wurde dann mit 2-n. Salzsiure ausgezogen. Das in Wasser
schwer losliche Hydrochlorid des Phenylurethans fiel zunachst o6lig aus und erstarrte
nach dem Verweilen im KiihIschrank zu derben Krystallen, die isoliert und getrocknet
wurden. Nach zweimaligem Umkrystallisieren aus Chloroform-Essigester war das Hydro-
chlorid des Urethans analysenrein. s bildete schéne wiirfelférmige Krystalle vom
Smp. 155—156°.

3,209; 4,566 mg Subst. gaben 7,88; 11,18 mg CO, und 2,23; 3,10 mg H,0

3,592 mg Subst. gaben 0,246 cm?® N, (24°, 724 mm)
217 mg Subst. verbrauchten 5,65 cm?® 0,1-n. AgNO,
Cp H,,0,N,Cl  Ber. C 66,90 H 7,79 N 7,43% Aq.-Gew. 377,0
Gef. ,, 67,01; 66,90 ,, 7,79; 7.61 ,, 7,499 » 384,1
w-Didthylamino-n-butyro-phenon (V):

a) Durch Oxydation des Carbinols. 17,81 g Carbinol
wurden in 200 cm?® reinem Eisessig gelost. Hiezu tropfte man innert
21, Stunden bei einer Temperatur von 60—65° 6,70 g Chromtrioxyd
(259, Uberschuss), gelést in 20 em?® Wasser und 50 ecm?3 Kigessig.
Man hielt eine weitere Stunde auf 60° und liess iiber Nacht bei
Raumtemperatur stehen. Die Eisessiglosung wurde im Vakuum auf
ein kleines Volumen eingeengt und unter Eiskithlung mit Pottasche-
Losung versetzt. Das abgeschiedene Ol wurde in Ather aufgenommen,
getrocknet und nach Abdampfen des Athersim Hochvakuum destilliert.
Das w-Didthylamino-n-butyrophenon siedet bei 102—104°/0,06 mm.

3,310 mg Subst. gaben 9,28 mg CO, und 2,83 mg H,0
3,104 mg Subst. gaben 0,182 cm® N, (22°, 731 mm)
226 mg Subst. verbrauchten 10,30 ¢cm?® 0,1-n. HCI (Methylrot)
C,H,;ON  Ber. C 76,66 H 9,67 N 6,39% Aq.-Gew. 2194
Gef. ,, 76,51 ,, 9,59 ,, 6,53% » 219.4

Die Base gibt ein Hydrochlorid, welches in prachtvollen Blittchen
krystallisiert. Smp. 127—130°,

125,8 mg Subst. verbrauchten 4,9 cm?® 0,1-n. AgNO,
C,4Hp,ONCI Ber. Aq.-Gew. 255,8 Gef. Aq.-Gew. 256,7

b) Aus Benzonitril. 4,8 g (0,2 Mol) Magnesium wurden mit
30 g (0,2 Mol) Chlor-propyl-didthylamin umgesetzt und 10 g (0,1 Mol)
Benzonitril zugegeben. Die in iiblicher Weise isolierte Base siedete
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bei 105—106%/0,07 mm. Zur Identifizierung wurde sie in ihr Hydro-
chlorid iibergefiithrt und erwies sich nach Schmelzpunkt und Misch-
schmelzpunkt als identisch mit dem durch Oxydation aus dem
Carbinol erhaltenen w-Didthylamino-n-butyrophenon-hydrochlorid.

3. Methyl-phenyl-3-didthylaminopropyl-carbinol aus
Acetophenon.

Die Umsetzung wurde in iiblicher Weise mit 12 g (0,1 Mol)
Acetophenon ausgefithrt. Beim portionenweisen Zugeben der Aceto-
phenon-Atherlosung fiel sofort eine schwerldsliche Magnesiumver-
bindung aus, die das nicht umgesetzte Magnesium einhiillte und an
der weiteren Umsetzung verhinderte. Weder durch Arbeiten in
grosserer Verdiinnung, noch etwa durch nachtrigliche Zugabe von
absolutem Anisol und Erh6hung der Temperatur konnte die Ausbeute
iiber 30—40 9, gesteigert werden.

Die erhaltene Carbinolbase zeigte einen Siedepunkt von 106 bis
1109 bei 0,07 mm.

4,044 mg Subst. gaben 0,222 cm® N, (239, 729 mm)
212 mg Subst. verbrauchten 9,11 em? 0,1-n. HCI (Methylrot)
C,H,,ON Ber. N 5,91% Aq.-Gew. 2354
Gef. ,, 6,07% . 232,7

Aus der freien Base wurde ein in Nadeln krystallisierendes
Hydrochlorid vom Smp. 133—134° gewonnen.

4. «-Naphthyl-3-didthylaminopropyl-carbinol aus
«-Naphtaldehyd.

Vorteilhaft verwendet man auf 0,2 Mol Chlor-propyl-didthylamin
nur 0,1 Mol (15,6 g) x-Naphtaldehyd!). Die Arbeitsweise war die ibliche.
Die erhaltene Base siedete im Hochvakuum (0,07 mm) bei
158—164° und stellte ein hochviskoses Ol dar. Sic¢ erstarrte beim
Stehen in Blittehen, welche sich aus Petrolither nmkrystallisieren
liessen und bei 59—62° schmolzen.
3,773 mg Subst. gaben 11,02 mg CO, und 3,13 mg H,0O
1,270 mg Subst. gaben 0,058 cm3? N, (25°% 728 mm)
281,8 mg Subst. verbrauchten 10,28 cm® 0,1-n. HCl (Methylrot)
CsH,;;ON  Ber. C 79,64 H 9,30 N 5,16% Aq.-Gew. 271,4
Gef. ,, 79,70 ,, 9,28 ,, 5,019 2 274,1
Acetylderivat. 6,0 g des Aminoalkohols wurden in 50 cm? absolutem Toluol gelost
und mit 5,8 g Acetylchlorid versetzt. Es wurde 2 Stunden am Riickfluss gekocht. Schon
nach kurzer Zeit begannen sich die Krystalle des Acetat-Hydrochlorids abzuscheiden.
Nach dem Erkalten war das Acetat quantitativ auskrystallisiert und wurde mehrmals aus
Chloroform-Essigester umkrystallisiert. Smp. 152—155°.
3,372 mg Subst. gaben 8,48 mg CO, und 2,40 mg H,O
173 mg Subst. verbrauchten 5,0 cm® 0,1-n. AgNQ,
CpH,0,NCI  Ber. C 68,65 H 8,08% Aq.-Gew. 350,0
Gef. ,, 68,63 ,, 7,96% » 346,0

Die freie Base konnte nicht krystallin erhalten werden.
1) Rupe und Brentano, Helv. 19, 586 (1936).
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5, p-Methoxy-phenyl-3-didthylaminopropyl-carbinol aus
Anisaldehyd.

Hier wurde von 20,4 g = 0,15 Mol Anisaldehyd ausgegangen
und die Reaktion nach Grignard in der tiblichen Weise vorgenommen.
Die aus den salzsauren Ausziigen isolierte Base war nach zweimaliger
Destillation analysenrein. Sdp. g5 mm 142°.

3,001 mg Subst. gaben 7,90 mg CO, und 2,71 mg H,0

4.898; 3,937 mg Subst. gaben 0,246; 0,204 cm?® N, (21° 726 mm; 25°, 728 mm)
256,3 mg Subst. verbrauchten 10,09 cm?® 0.1-n. HCl (Methylrot)

CsHpsO,N Ber. C 71,66 H 10,04 N 5,57% Aq.-Gew. 2514
Gef. .. 71,84 ., 10,10 ., 5,57; 5,699, - 254,4

6. 3’,4'-Methylendioxy-phenyl-3-didthylaminopropyl-
carbinol aus Piperonal.

Das Carbinol wurde in der iiblichen Weise dargestellt. Iis
bildete ein zdhes Ol, das nicht krystallisierte. Im Hochvakuum lag
sein Sdp. g g7 pm bel 136—1420.

3,730 mg Subst. gaben 9,27 mg CO, und 2,97 mg H,0
2,185 mg Subst. gaben 0,106 em?® N, (29°, 748 mm)
257 mg Subst. verbrauchten 9,7 cm?® 0,1-n. HCl (Methylrot)
CsHp0,N  Ber. C 67,88 H 8,75 N 5,28% Aq.-Gew. 2654
Gef. ,, 67,82 ,, 891 ., 5,399 - 2649

Die Base gab ein krystallines an der Luft leicht zerfliessliches

Hydrochlorid.

Benzoylderivat. Lasst man die Unmsetzung des Aminoalkohols mit Benzoyl-
chlorid in absolutem Benzol bei einer Badtemperatur von 105° vor sich gehen, so tritt die
gewiinschte Benzoylierung ein. Das erhaltene Benzoat-Hydrochlorid schmilzt nach cinigen
Krystallisationen aus Chloroform-Essigester bei 118---120°.

4,072 mg Subst. gaben 9,65 mg CO, und 2,55 mg H,0
2,618 mg Subst. gaben 0,080 cm?® N, (24% 734 mm)
188,9 mg Subst. verbrauchten 4,675 cm? 0,1-n. AgNO,
CpH,gO,NCL  Ber. C 65,08 H 6,95 XN 3,459% Aq.-Gew. 405,9
Gef. ., 64,67 ., 7,01 ,, 3,39% 404,1
A1-(3",4"-Methylendioxy - phenyl) -4 -didthylamino -
buten (VI)durech Wasserabspaltung aus dem Carbinol mit
Benzoylehlorid. 5 g des 3',4'-Methylendioxy-phenyl-3-didthyl-
aminopropyl-carbinols wurden in 50 em? absolutem Toluol gelost und
mit 7,92 g Benzoylchlorid 3 Stunden auf 143° erwédrmt. Beim Ab-
kiithlen schieden sich reichlich Krystalle aus. Durch Zufiigen von
Essigester liess sich die Krystallisation vervollstindigen. Sowohl
Analyse wie Titration zeigten eindeutig, dass Wasserabspaltung
eingetreten war.

Nach mehrmaligem Umkrystallisieren aus Chloroform-Essig-
ester lag der Schmelzpunkt des Hydrochlorides des 4'-(3",4"-Methylen-
dioxy-phenyl)-4-didthylamino-butens bei 158—160°.
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4,760; 3,650 mg Subst. gaben 11,05; 8,48 mg CO, und 3,27; 2,565 mg H,0
178 mg Subst. verbrauchten 6,25 cm? 0,1-n. AgNO,
CsHy,0,NCl  Ber. C 63,47 H 7,81% Aq.-Gew. 283,8
Gef. ,, 63,35; 63,40 ,, 7,69; 7,829 i 284,8
Die freie Base ist ein Ol.

7. 3’,4’-Dimethoxy-phenyl-3-didthylaminopropyl-carbi-
nol aus Veratrumaldehyd.

Die Ausbeute an diesem Carbinol betrug bloss 10—159,. Sdp.
der Base 155—1619/0,07 mm. Bei ihrer Isolierung ist zu beachten,
dass der Veratrumaldehyd etwas wasserloslich ist, und infolgedessen
mit der Base in den salzsauren Auszug geht. Es musste deshalb
mehrmals destilliert werden.

4,229 mg Subst. gaben 0,191 cm? N, (24° 739 1am)
C,¢H,,0,N Ber. N 4,98 Gef. N 5,059,

Leichter gelingt die Reinigung iiber das Hydrochlorid, das aus

Chloroform-Essigester umkrystallisiert den Smp. 128--132° zeigt.
136,5 mg Subst. verbrauchten 4,25 cm? 0,1-n. AgNO,
C14H,,0,NC1 Ber. Aq.-Gew. 317,9 Gef. Aq.-Gew. 321,1

8. Furyl-3-didgthylamino-propyl-carbinol aus Furfurol.
4,8 g Magnesium (0,2 Grammatom), 30 g Chlor-propyl-didthyl-
amin (0,2 Mol) und 14,4 g Furfurol (0,15 Mol) wurden in iiblicher
Weise umgesetzt. Da sich der salzsaure Auszug rasch tiefdunkelblau
firbte, wurde er sofort mit Pottasche versetzt und ausgeidthert.
Die Atherlosung entfirbte man mit entwisserter Aktivkohle und
destillierte das nach dem Verdampfen des Athers erhaltene
Furyl - 3 - didthylaminopropyl - carbinol mehrmals im Hochvakuum.
3dp. 0,07 mm 88°.
3,779 mg Subst. gaben 0,218 cm?® N, (21°, 743 mm)
212 mg Subst. verbrauchten 9,92 em? 0,1-n. HCl (Methylrot)
C,,H,;0,N  Ber. N 6,63% Aq.-Gew. 211,3

Gef. ., 6,55% . 218,7

II. Grignard-Reaktionen mit 3-Chlor-propyl-piperidin
(ITh).

9. Diphenyl-3-piperidinopropyl-ecarbinol aus Benzo-
phenon.

2,2 g Magnesium-Spihne und 0,4 g Gilman-Legierung wurden
mit Jod angeiitzt und in 20 em3 absolutem Ather eingetragen. Mit
0,6 cm3 Athylbromid wurde die Reaktion eingeleitet und nun rasch
16,2 g (0,1 Mol) Chlor-propyl-piperidin in 40 ¢m3 absolutem Ather
zugegeben. Mit leichtem Erwirmen und einer weiteren Zugabe von
0,5 cm® Athylbromid konnte die Reaktion in Gang gehalten werden.
Die Hauptumsetzung mit dem Magnesium trat jedoch erst ein, als
14,5 g (0,08 Mol) Benzophenon, gelost in 50 em? trockenem Ather
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portionenweise wiahrend einer Stunde, zugegeben wurde. Schliesslich
liess man noch weitere 10 Stunden bei 45—050° stehen.

Zur Aufarbeitung wurde nach der Aufnahme der Base in ver-
diinnter Salzsidure mit Chloroform geschiittelt, von unldslichen anor-
ganischen Salzen abfiltriert, das Chloroform eingeengt und der Riick-
stand mit Hssigester versetzt. Dabei erhielt man das Hydrochlorid
des Diphenyl-3-piperidinopropyl-carbinols in farblosen Krystallen,
die nach mehrmaligem Umkrystallisieren aus Chloroform und Essig-
ester bei 212—214° schmolzen.

3,781 mg Subst. gaben 10,08 mg CO, und 2,69 mg H,0
2,740 mg Subst. gaben 0,098 cm?® N, (23°, 734 mm)
128,7 mg Subst. verbrauchten 3,7 em? 0,1-n. r_‘}gNOa
Oy H,ONCL Ber. € 72,91 H 816 N 4,05% Aqg.-Gew. 346,0
Gef. ,, 72,75 ,, 7,96 ,. 3,989, R 347.8

Die freie Base war oOlig.

10. Phenyl-3-piperidinopropyl-carbinol aus Benzaldehyd.
4,8 g (0,2 Grammatom) Magnesium in 20 ecm?® absolutem Ather,
32 g (0,2 Mol) Chlor-propyl-piperidin in 50 em? Ather und 16 g
(0,15 Mol) Benzaldehyd in 50 em?3 Ather wurden in der oben beschrie-
benen Weise umgesetzt. In gut verlaufender Reaktion erhielt man
22 g Carbinol vom Sdp. e mm 131—133°% Die Ausbeute entspricht
639%,. Zur Analyse wurde nochmals destilliert.
4,216 mg Subst. gaben 11,90 mg CO, und 3,72 mg H,0O
2,113 mg Subst. gaben 0,117 ¢cm?® N, (299, 744 mm)
241,1 mg Subst. verbrauchten 10,50 cm? 0,1-n. HCl (Methylrot)
O H,ON  Ber. € 77,19 H 9,93 N 6,00% Aq.-Gew. 233,4
Gef. ,, 77,03 ,, 9,88 ,, 6,13% - 229.6
Die Base gibt ein schon krystallisierendes Hydrochlorid vom
Smp. 109—1119% Es lidsst sich durch Umkrystallisieren aus Chloro-
form-Essigester reinigen.

142,4 mg Subst. verbrauchten 5,20 cm? 0,1-n. AgNO,
C;H,ONCL Ber. Aq.-Gew. 269,9 Gef. Aq.-Gew. 2739

11. p-Methoxy-phenyl-3-piperidinopropyl-carbinol
aus Anisaldehyd.

Wurde anstelle von Benzaldehyd 20,4 g (0,15 Mol) Anisaldehyd
verwendet, so erhielt man das neue Carbinol in einer Ausbeute von
74 %, Es siedete unter 0,08 mm bei 153—158° Nach einer weiteren
Destillation erstarrte die Base zu weissen Krystalldrusen vom
Smp. 53—56°.

4,792 mg Subst. gaben 12,83 mg CO, und 4,07 mg H,0

3,096 mg Subst. gaben 0,145 em?® N, (23°, 741 mm)

254,6 mg Subst. verbrauchten 9,68 cm? 0,1-n. HCl (Methylrot)

CeH,0,N  Ber. C 72,93 H 9,58 N 5,32% Aq.-Gew. 263,4
Gef. ,, 73,06 ,, 9,50 .. 5,27% " 263,0

Das Hydrochlorid ist sehr hygroskopisch und zur Reinigung
nicht vorteilhaft.
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12. 3’,4’-Methylendioxy-phenyl-3-piperidinopropyl-
carbinol aus Piperonal.

Die mit 0,15 Mol Piperonal wie oben erhaltene Base zeigte
einen Sdp.,ogmm 168—170° Sie erstarrte beim Stehen rasch und
konnte durch Umkrystallisieren aus Benzol-Petrolither gereinigt
werden. Smp. 71—71,50°,

4,111 mg Subst. gaben 10,48 mg CO, und 3,04 mg H,0
3,549 mg Subst. gaben 0,168 cm?® N, (239, 724 mm)
266 mg Subst. verbrauchten 9,60 cm® 0,1-n. HCl (Methylrot)
CgHyON  Ber. € 69,28 H 8,36 N 5,05% Aq.-Gew. 277,4
Gef. ,, 69,56 ,, 8,28 ,, 5209 " 2771

Die Base gibt ein schoén krystallisierendes Chlorhydrat, welches

nach mehrmaligem Umkrystallisieren bei 132—134° schmilzt.

11I. Grignard-Reaktionen mit 3-Chlor-propyl-
dimethylamin (Ile).

13. Phenyl-3-dimethylaminopropyl-carbinol
aus Benzaldehyd.

Aus 4,8 g (0,2 Grammatom) Magnesium in 20 c¢m3? absolutem
Ather, 24,3 g (0,2 Mol) Chlor-propyl-dimethylamin in 50 em? absolutem
Ather, und 15,9 g (0,15 Mol) Benzaldehyd in 50 cm3 absolutem Ather
wurden nach der iiblichen Methodik das neue Carbinol synthetisiert.

Das Dimethylaminopropyl-chlorid scheint mit Magnesium eher
besser zu reagieren, als das Difithyl- oder Piperidino-derivat. Gleich-
wohl trat die Hauptreaktion erst ein, wenn der Aldehyd zugegeben
wurde. Die Ausbeute betrug 70 9.

Das Phenyl-3-dimethylaminopropyl-carbinol siedete bei 106,56°
unter 0,07 mm Druck. Die Base erstarrte zu weissen bléittrigen
Krystallen vom Smp. 45—489.

3,062 mg Subst. gaben 8,34 mg CO, und 2,75 mg H,O

2,264 mg Subst. gaben 0,146 cm® N, (24°, 747 mm)

198,7 mg Subst. verbrauchten 10,24 ¢cm?® 0,1-n. HCl (Methylrot)

C,,H,;,ON Ber. C 74,55 H 991 N 7,25% Aq.-Gew. 193,3
Gef. ,, 74,33 ,, 10,05 ,, 7,28% ” 194,0

14. 3’,4'-Methylendioxy-phenyl-3-dimethylamino-
propyl-carbinol aus Piperonal.

Es wurde von 22,2 g (0,15 Mol) Piperonal ausgegangen. Das
Carbinol bildete ein Ol und siedete bei 162,5—164°.

3,006 mg Subst. gaben 7,23 mg CO, und 2,24 mg H,0
3,041 mg Subst. gaben 0,161 em?® N, (26° 746 mm)
277,56 mg verbrauchten 11,58 ¢m® 0,1-n. HCl (Methylrot)
CH;gON  Ber. C 6580 H 8,07 N 5,90% Aq.-Gew. 237,3
Gef, ,, 65,64 ,, 834 , 597% . 239,6
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IV. Grignard-Reaktionen mit 3-Chlor-propyl-
dibutylamin (11d).
15. Phenyl-3-dibutylaminopropyl-carbinol
aus Benzaldehyd.
Der Ansatz bestand aus 3,8 g (0,155 Grammatom) Magnesium,
30 g (0,15 Mol) 3-Chlor-propyl-dibutylamin und 10,6 g (0,1 Mol)
Benzaldehyd. Chlor-propyl-dibutylamin reagierte besonders gut mit
Magnesium; schon vor der Zugabe der Carbonylverbindung wurde
bedeutend mehr Magnesium verbraucht als bei den anderen Chlor-
alkylaminen. Nach 12-stliindigem Kochen wurde aufgearbeitet.
Beim Ausziehen der #therischen Lésung mit 2-n. Salzsfure fiel
das in Wasser schwer losliche Hydrochlorid aus. Die Base wurde
freigesetzt, in Ather aufgenommen und schliesslich destilliert.
Sdp. o1 mm 136° Die Ausbeute an reinem Carbinol betrug 19,2 g,
entsprechend 699, der Theorie.
3,441 mg Subst. gaben 9,82 mg CO, und 3,45 mg H,0
2,865 mg Subst. gaben 0,130 cm?® N, (24°, 742 mm)
228,7 mg Subst. verbrauchten 8,17 cm?® 0,l-n. HCl (Methylrot)
CgH,,ON Ber. C 77,92 H 11,26 N 5,05% Aq.-Gew. 277,5
Gef. ,, 77,88 ,, 11,22 ,, 5,09% . 279,9

16. 1-[w-Dibutylaminopropyl]-cyclohexanol-(1)

aus Cyclohexanon.

Zu der aus 4,0 g (0,17 Grammatom) Magnesium in 20 cm® Ather
und 30g (0,15 Mol) Chlor-propyl-dibutylamin in 50 em?® Ather be-
reiteten Grignard-Losung wurde, nachdem etwa die Héilfte des
Magnesiums verbraucht war, 10 g Cyclohexanon (0,1 Mol) in 350 ¢m3
Ather portionenweise wihrend einer halben Stunde bei einer Tem-
peratur von 45° zugegeben. Die Reaktion nahm einen beinahe
stilrmischen Verlauf. Nach 14 Stunden wurde aufgearbeitet und die
erhaltene Base im Hochvakuum (0,1 mm) destilliert. Die Fraktion
vom Sdp. 112—125° wurde von neuem destilliert und der bei 118°
siedende Anteil analysiert.

3,901 mg Subst. gaben 10,84 mg C(O, und 4,62 mg H,0
C,,HyON  Ber. C 75,77 H 13,09%
Gef. ,, 75,83 ,, 13,259,

Das Hydrochlorid der Base krystallisierte erst nach langem
Stehen in glinzenden Blittchen. Smp. 134—136°.

Nebenbei wurde auch eine hoher siedende Base erhalten, die
bei etwa 150°0,1 mm iiberging und nach einer orientierenden Ti-
tration 2 Cyclohexylkerne enthalten musste.

17. Diphenyl-3-dibutylaminopropyl-carbinol
aus Benzophenon.

Zur Darstellung des Carbinols gelangte folgender Ansatz zur
Anwendung: 3,9 g (0,16 Grammatom) Magnesium in 206 cm3
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trockenem Ather, 30,9 g (0,15 Mol) Chlor-propyl-dibutylamin in
50 cm3 Ather, 18,2 g (0,1 Mol) Benzophenon in 50 cm?® Ather.
Nach 12-stiindigem Kochen im Wasserbad von 40° wurde auf-
gearbeitet. Beim Schiitteln der #Htherischen Losung mit Salzsiure
fiel das Hydrochlorid des tertidiren Carbinols krystallin aus. Es
wurde isoliert und mehrmals aus Chloroform-Essigester nmkrystalli-
siert. Es wurden 15 g farblose Nadeln erhalten, die oberhalb 151°
leicht sinterten und bei 158—159° schmolzen.

4,961 mg Subst. gaben 13,42 mg CO, und 4,03 mg H,0

240,7 mg Subst. verbrauchten 6,15 cm?® 0,1-n. AgNO,

CpsHoeONCL Ber. C 73,91 H 9,31% Aq.-Gew. 39(,0

Gef. ,, 73,82 ,, 9,09% " 391,4
Die freie Base bildet ein Ol.

V.Grignard-Reaktion mit 5-Chlor-pentyl-didthylamin.
18. Phenyl-3-didthylaminopentyl-carbinol
aus Benzaldehyd.

Aus 3,6 g (0,15 Mol) Magnesium in 20 ¢m?® trockenem Ather
wurde mit 224 g (0,125 Mol) frisch destilliertem Chlor-pentyl-
digthylamin?) (8dp. 09 mm = 52—54°) in 50 em3 Ather die Magnesium-
verbindung hergestellt. Um die Reaktion in Gang zu halten, waren
2,0 em3 Athylbromid nétig. Die Magnesiumverbindung wurde por-
tionenweise mit 10,6 g (0,1 Mol) Benzaldehyd in 50 ¢m3 Ather um-
gesetzt und nach 12-stiindigem Kochen aufgearbeitet. Die erhaltene
Basge siedete unter 0,05 mm bei 124—127% Im Kolben verblieb ein
betrichtlicher Riickstand.

2,750 mg Subst. gaben 0,139 em?® N, (219, 731 mm)
187,2 mg Subst. verbrauchten 7,4 ¢cm? 0,1-n. HCl (Methylrot)
CsHy;,ON Ber. N 5,629 Aq.-Gew. 2494
Get. ,, 5,65% ’ 253,0

Die Mikroanalysen wurden unter der Leitung von Herrn Dr. ('ysel in unserer
analytischen Abteilung ausgefiihrt.

Wissenschaftliche Laboratorien der Gesellschaft
fiir Chemische Industrie in Basel,

Pharmazeutische Abteilung.

1) 0. J. Magidson und J. Ph. Strukow, Arch. Pharm. 271, 573 (1933).



