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VINYLAMINE---VI’ 

VINYLAMINE AUS PYRIDYLKETONEN UND PRIMAREN AMINEN 

H. AHLBRRCHT und S. FISCHER' 
Institut filr Organ&he Chemic der Univenitit Giesen 

(Received in Germany 28 March 1970 ; Received in UK for publication 22 April 1970) 

m--Die Kondensation von 2-Pyridylaceton oder 2-Pyridylacetophenon mit primilren 
aliphatischen cder aromatischen Aminen ergiht Enamine. Die Kondensation der entsprechenden 3- oder 
CPyridyl-ketone mit Methylamin liefert dagegen Gem&he aus Enamin und Imin. 

Abstract-The condensation of 2-pyridylacetone or 2-pyridylacetophenone with primary aliphatic or 
aromatic amines yields enamines. The condensation of the corresponding 3- or Cpyridylketones with 
methylamine yields a mixture of enamine and imine. 

EINFUHRUNG 

BEI der Kondensation von Desoxybenzoin (la) und Phenylaceton (lb) mit prim&en 
aliphatischen und aromatischen Aminen entstehen Imine (2a, 2h), die in L&sung 
teilweise zu den entsprechenden Enaminen (Sa, 3b) tautomerisieren.’ 

R’NHI 
Ph-CH,-CO-R (HqO Ph-CH,-C-R Ph-CH=C-R 

1 HNR’ 
1 2 \ 3 

R’ 

I : R = Phenyl, b: R = Methyl, R * = Alkyl oder Aryl 

Es erschien uns reizvoll, den Einfluss eines Ringstickstoffs im l3-Phenylkem auf die 
Lage dieses Tautomerie-Gleichgewichtes zu untersuchen, besonders im Hinblick auf 
die Miiglichkeit der Ausbildung einer innermolekularen WasserstolIbrilckenbindung. 

CH,- CO - Ph CH,-CO- CH, 

3 -H,O +RNH, 
I 

4 -H,O +RNH, 
I 

CH=C-Ph 
I 

5: R = CH&H, 
b: R = C,H, 
c: R = C,H,N0,(4) 

4777 

6a: R = C,H, 
b: R = C6H4NOZ(4) 
c:R=CH, 
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ERGEBNISSE 

Kondensiert man 2Pyridylacetophenon 3 oder 2-Pyridylaceton 4 mit prim&n 
aliphatischen oder aroma&hen Aminen, so erhllt man gut kristallisierende Verbin- 
dungen, die sich als die reinen Enamine 5 bxw. 6 erweisen. 

So lindet man im NMR-Spektrum in Dimethylsulfoxidd, Signale ftir das Vinyl- 
proton zwischen 4.8 und 5.9 ppm. Bei sehr tiefem Feld treten mehr oder weniger 
breite Signale auf (9.3-13.9 ppm), die mit Methanol-d, austauschbar sind und &her 
NH-Protonen zugeordnet werden mtissen (s. Tabelle 1). Die Lage der Signale der 
NH-Protonen zeigt die Bildung einer starken innermolekularen WasserstofIbriicken- 
bindung an3 Die Verschiebung nach tieferem Feld ist erwartungsgemass4 urn so 
grosser, je stirker elektronensaugend der Substituent am Stickstoff ist. In keinem 
Fall kann bei den Verbindungen vom Typ 5 oder 6 die isomere Iminform nach- 
gewiesen werden. Bei der Kondensation von 3-Pyridylaceton (9) mit Methylamin 
erhtit man dagegen ein Gemisch der beiden Tautomeren 10 und 11. In 10 ist aus 

CH,-CO-CH, 

9 - H,O +CH,NH, 
I 

sterischen Grtinden die Ausbildung einer innermolekularen Wasscrstollbrticke nicht 
miiglich. Daher wird im NMR-Spektrum das Signal des NH-Protons gegentiber 6c 
um etwa 5 ppm nach hoherem Feld verschoben. Auch findet man im IR-Spektrum 
eine NH-Bande bei 3400 cm-‘. Bei den Enaminen vom Typ 5 und 6 ist dagegen eine 
NH-Absorption nicht mit Sicherheit nachzuweisen, verursacht durch die Tatsache, 
dass die innermolekulare WasserstofIbtiicke eine Bandenverbreiterung tmd daher 
eine relative geringe Intensitit bewirkt. 

Beweisend fib die Struktur 10 ist femer das Dublett der N-Methylgruppe, das nach 
Zusatz von Methanol-d, zu einem Singulett zusammenfilllt. Die C-Methylgruppe 
und das Signal des Vinylprotons sind verbreiterte Singuletts, die Allylkopplung wird 
nicht mehr aufgeliist. Das Auftreten von cis-trans-Isomeren wird nicht beobachtet. 

Das Imin 11 besteht aus einem Gemisch der syn-anti-Isomeren. Das Verhlltnis in 
Benzold, bei 60” betriigt 84.4 : 15.6.* Im NMR-Spektrum treten jeweils zwei Signale 
unterschiedlicher Intensitit ftir die C-Methyl-, die N-Methyl- und die Methylen- 
Gruppe auf. Eine sterische Zuordnung gelingt iiber die Kopplungskonstanten 
zwischen den beiden Methylgruppen.’ 

Im tiberwiegenden Isomeren betriigt die Kopplungskonstante 08 Hz, im anderen 
Isomeren 1.3 Hz In dem Isomeren mit der grosseren Kopplungskonstanten sind die 
Methylgruppcn rrans-st%ndig angeordnet, ihm entspricht daher die syn-Kontiguration 

l &stimmt an den Sign&n der N-Mcthylgruppcn. 
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llr 

1.3 Hz 

lib 

= @8 Hz 

lla. Die Verhlltnisse sind somit analog denen des entsprechenden Phenylaceton- 
derivates. ’ 

Das Kondensationsprodukt von CPyridylaceton (12) mit Methylamin besteht 
ebenfalls aus einem Gemisch der beiden Tautomeren 13 und 14, nur ist der Enamin- 
gehalt griisser als bei 9 (s. Tabelle 2). 

N’ \ 3 CH,-C-CH, - 
II 

CH=C-CH, + N’ \ 
I 3 CH,-C-_-H, 

- - II 
0 N .\ NCH, 

12 13 
H- CH, 

14 

TABEUJI 1. NMR-DATEN DW ENAMINE 5.6.10 UND 13’ 

Nr NH =G =C-CH, N-R 

!v 994(1)(I = 6.8) 5.28 (8) 4.27 (d, I = 68) 
!w 1166(s) 541(s) - 

sb’ 11.75 (a) 5.18 (s) - - 

seb 1190 (s) 6.13 (s) - - 

6ab 1190(s) 521(s) 2.15 (d)’ 

68’ 11.78 (s) 504 (s) 2Q7 (d)’ 
6b’ 12.72 (s) 5.55 (s) 2.31 (d)’ - 

6be 12.58 (s, br) 522 (s) 2.32 (d)’ - 

ti 9.39 (s, br) 4.92 (s) 1.95 (SY 2.88 = (d, I 5) 
5Q6 (sY 2.3 1 (SF ’ 2*66(d,I = 5y 

6& 940 (s, br) 4.82 (s) l+o(sY 2.86 (d, I = 5) 

lob 5-50 (s, br) 4.95 (s) 1.98 (s)f 266(d,J = 5) 

1C 481 (s, br) 508 (9) 1.89(s)’ 
13* 

2.59 (d J = 5) 
5.97 (s, br) 4.88 (s) 2% (8)’ 2.65 (d, J = 5) 

IY 494 (8) 1.62 (s)’ 2*26(d,J = 5) 

” Die chemischen Verschiebungen sind in ppm (TMS = 0). die Kopplungskonstanten in Hz angegeben. 
* Msungsmittel : Dimethyhulfoxid-d,. 
’ Msungsmittel : Tetrachlorkohknstoff. 
’ Die Allylkopplung mit dem Vinylproton betr@t etwa 1.3-1.5 Hz Sic wird im Vergleicb zu den Phenyl- 

aceton-Derivaten 3b s&r schleeht aufgel6st und ist oft kaum no& N erkennen. Im Signal dca Vinylprotons 
tindct man sic nicht. 

* Stereoisomeres. 
’ Die Allylkopplung wird nicht me& aufgeliist. 
* L&ungsmittel : Ben20l-d~. 
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TAB~LL~ 2. ENAMINGWMT VON 6,lO IJND 13 BEI RAUMTLMPER,QTUR 
1 

Benzold, Dimethylsulfoxid-d, 

6c loo 100 

10 32.8 61.2 

13 60.8 lC@ 

’ Spuren dea Imins sind nachweisbar. 

DISKUSSION 

Die Enamine der 2-Pyridylketone vom Typ 5 und 6 verl?igen iiber das gleiche 
Vinylaminsystem wie die Verbindungen 7 und 8, die ebenfalls nur als Enamine 
bekannt sind.6* ’ 

CH, fiCH\ ,CH, 

C C S 

I II 
N 

0 / CH=C-CH, 
N 

R 
/\ N. 

H ‘** R 
7 8 H 

Gemeinsam ist diesen Verbindungen ein Enaminsystem, das mit einer C=N- 
Doppelbindung konjugiert ist. Diese Konstellation erlaubt die Bildung einer starken, 
innermolekularen WasserstotTbriicke, die das Enamin ztitzlich stabilisiert. 

Dieser Effekt entfallt in den Enaminen 10 und 13, da aus sterischen Griinden keine 
innermolekulare WasserstofTbriicke gebildet werden kann. Dadurch wird die 
Enaminform hinreichend stark destabilisiert, urn die Ausbildung eines Gleich- 
gewichtes mit den entsprechenden Iminen zu ermiiglichen (s. Tabelle 2). 

Die elektronische Stabilisierung der Enaminform durch den Ringstickstoff in 2- 
und CPosition kann in erster Niherung als gleich betrachtet werden. Unterschiede 
in den Gleichgewichtskonstanten bzw. freien Energien der Tautomerisierung von 6c 
und 13 wlren daher ein direktes Mass l?ir die Energie der inneren WasserstotTbriicke. 
Da wir mit unserer Messtechnik die Gleichgewichtskonstante von 6c nicht mehr 
messen kiinnen, kann nur eine untere Grenze der Wasserstoffbriickenenergie angege- 
ben werden. Unter der Voraussetzung, dass noch 1.5 % Imin mit der NMR-Technik 
nachweisbar wlren und dass in BenZOld, keine Stabilisierung der Enaminform 
durch Wasserstoffbriicken erfolgt, betr@t die Energie der innermolekularen Wasser- 
stollbriicke mindestens 2.1 kcal/Mol. 

Bei dem Enamin 6c wurde cis-truns-Isomerie* beobachtet. 6c liegt wegen der 
innermolekularen WasserstotTbriicke in unpolaren Liisungsmitteln wie Tetra- 
chlorkohlenstoff oder Benz01 in der trans-Form vor, obwohl sie sterisch ungiinstig 
ist. Der Energiegewinn durch die Wasserstoffbriicke ist dominierend. Bietet man dem 
Enamin einen starken Wasserstoffbriickenakzeptor wie Dimethylsulfoxyd an, so 
kann such die sterisch giinstigere c&Form durch intermolekulare Wasserstoll’brticken 
stabilisiert werden. Man findet in diesem Fall im Gleichgewicht beide Isomeren. Es 
iiberwiegt allerdings immer noch die trans-Form (75 y0 trans), wie sich aus der 
Intensitlt des Signals des chelatisierten NH-Protons bei 9.4 ppm ergibt.? Dadurch 

l Bei trisubstituierten Doppelbindungen ist die cis-frans-Zuordnung willkiirlich. Wir werden im 

folgenden die Zuordnung auf die Stellung des Stickstoffs zum fl-stHndigen Wasaerstoff bexiehen. 
7 Das Isomerenverhiiltnis wurde an den N-Methylsignalen bestimmt. 
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lG.sst sich in diesem Fall eine sichere sterische Zuordnung an einer trisubstituierten 
Doppelbindung treffen. Signilikant ist vor allem der Unterschied der chemischen 
Verschiebung der C-Methylgruppe. Im cis-Isomeren wird das Signal der C-Methyl- 
gruppe urn etwa 0.4 ppm nach tieferem Feld verschoben, verursacht offenbar durch 
den Ringstrom des nun benachbarten 2-Pyridylkems. 

EXPERIMENTELLER TEIL 

Die Schmclzpuokte wurden im Kupferblock bestimmt und sind uokorrigicrt. Die IR-Spektreo wurdeo 
mit eioem Gergt 225 der Firma Perk&Elmer, die NMR-Spektren mit einem Gergt A 60 der Firma Variao 
mit TMS als iooerem Standard aufgeoommen. 

Allgemeine Vorschrift fi die Kondensation eon Ketonen mif Am&n 
Me&de A. 25 mh4ol Ketoo uod 50 mMol Amin (bci festeo Amioen 25 mMo1) werden in 100 ml abs. 

Toluol gel&t uod teils mit, teils ohoe Katalysatorzugabe am Riicktluss gekocht. Als Katalysator wird 
Trifluoressigs8ure (2 Tropfen) eingesetzt. Das eotsteheode Wasser wird am Wasserabscheider eotfernt. 
Nach beendeter Reaktion wird das Toluol abdestilliert und der Riickstand aus abs Methanol umkri- 
stallisiert. Nicht kristallisierende Substanzen werden im Hochvakuum fraktioniert. Die Ausbeute ist aufdie 
Reinprodukte bezogeo. 

Me&de B. 25 mMo1 Keton, 10 g Methylamin uod 10 g Molekularsieb 3A werden in 100 ml abs. Benzol 
im Glasautoklaven auf 80 erhitzt. Nach beendeter Reaktion wird das Liisuogsmittel abdestilliert und der 
Riickstaod im Vakuum fraktiooiert Darstelluog uod alle aoderen Operationen werdeo uoter Argon 
durchgefiihrt, da die eotsteheoden Eoamioe oxydatioosemplindlich sind. 

(I-Phenyl-2-(2-pyridyridyl)-vinyf)-benzyl_Min (50). Methode A, Reaktiooszeit 8 Std., ohne Katalysator, 
Ausbeute 24.5 %. Gelbc Nadeln vom Schmp. 3638”. (CZOH,,N, (236.4) Ber : C, 83.80; H, 6.37 ; N, 9.74. 
Gef: C, 83%; H, 634; N. 9.88%). 

(l-Phenyl-2-(2-pyridy&oinyf)-phenyl-amin @I). Methode A, Reaktiooszeit 6 Std., Katalysator Tri- 
fluoress@ure, Ausbeute 98.5%. Gelbe Nadeln vom Schmp. 83-86”. (C19H,eNz (272.4) Ber: C, 83.77; 
H, 5.92; N, 1@28. Gef: C, 8340; H, 6al; N, I@41 %). 

(1-Phenyl-2-(2-pyridyI)-vinyf)+-nitrophenybmin (k) Methode A, Reaktionszeit 6 Stdn, Katalysator : 
Tritluoressigsiiure, Ausbeute 26.2 %. Gelbe Nadeln vom Schmp. 108-lw. (C,,H, sN,O1 (317.4) Ber : C, 
7190; H, 4.76; N, 13.24. Gef: C, 7160; H, 4.84; N, 13.26%). 

(I-Methyl-242-pyridyf)-uinybphenyl-mnin (6a). Methode A, Reaktiooszeit 6 Stdo, Ausbeute 43.3 %. 
Kp 5.10-• 111-115”. Gelbea c)l, das im Kfihlschrank erstarrt. (&H1*N2 (2103) Ber: C, 7997; H, 6.71; 
N, 13.33. Gef: C, 79 59; H, 6.70; N, 13.35%). 

(I-Methyl-2-(2-pyridy&~inyl)+nitrophenyf@min (6b). Methode A, Reaktiooszeit 7 Stdo., Katalysator : 
TriBuoressigsZure, Ausbeute 3@6%. Rote Nadeln vom Schmp. lw112”. (CI,H,,N,O, (2553) Ber: C, 
65.86; H, 5.13; N, 1646. Gef: C, 65.79; H, 5.16; N. 16.55%). 

(l-MethyE242-pyridy&uinyf)-methyl-omin (6~). Methode B, Reaktiooszeit 2 Std., Ausbeute 53.7 %. Geltc 
Nadeln vom Schmp. 38w. (C,H,,N, (148.3) Ber: C, 72.89; H. 8.15; N, 18.85. Gef: C, 72.80; H, 8.17; 
N, 18.87%). 

(I-Methyl-2_(3-pyri~oiny~~thyl-amin (lo), 3-Acetonylpyridin-methvl-imin (11). Methode B, Reak- 
tionszeit 2 Std.. Ausbeute 43.3%. Kp. 4.10-I 88-91”. Gelbes bl, das im Kiihlschrank zu gelbeo Nadelo 
erstarrt. (C,H,,N, (148.3). Ber: C, 72.89: H. 8.15: N. 18.85. Gef: C. 72.85; H. 8.14: N. 18901(,). 

(l-Methyl-2-(4_pyridyl)-viny[)-methyl_mn (13), 4-Acetonylpyridin-methyl-imin (14). Methode B, Reak- 
tiooszeit 2 Std., Ausbeute 75.6 %. Aus gleicheo Teilen Cyclohexan/Benzol. Schwach gelbes Produkt vom 
Schmp. 103-106”. (C9HL2N2 (148.3) Ber: C, 72.89; H, 8.15; N, 18.85. Gef: C, 72.89; H, 8.13; N, 18.98%). 
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