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141. E. Knoevenage l :  Ueber den Chemismus der conden- 
sirenden Wirkung des Ammoniaks und organischer Amine bet 

Reactionen ewischen Aldehyden und Acetessigester. 
(Eingegangen am 5. April.) 

Dass Ammoniak und organische Amine Condensatioiien der Al- 
dehyde mit Acetessigester bewirken, wurde zuerst voii H a i i t z s c h  
gefunden und dabei ein principieller Unterschied zwischen der Wii kung 
des Ammoniaks selbst und derjenigen monoalkylirter Ammoniake 
beobachtet. 

Wahrerid Hail t z s c h  bei d r r  Einwirkung von Ammoniak auf 
Gemenge von Aldehyd und Acetessigester 2u seiner allbekannten 
Synthese dihydrirter Pyridine gelangte, beobachtete er bei der Ein- 
wirkung monoalkylirter Amine auf solche Gemenge in vereinzelten 
Fallen die Bildung stickstofffreier Producte (.~lkylidenbisacetessigester), 
die e r  damals nur nebensachlich untersochte. 

Seitdem habe ich diese Alkylidenbisncetessigester (Derivate der 
1,5-Diketone) in grosser Zahl mit Hilfe mono- und besonders di-alky- 
lirter Amine dargestellt und wegen ihrer lrichten Ueberfiihrbarkeit 
in hydroaromatische Verbindungen grnaurr  untersurht. 

Mit der Aufgabe beschaftigt, die Versuchshedingungen bei dirser 
Gewinnungsweise der 1,5-Diketone L U  verbessrrn, beobachtete ich 
aucb, dass unter bestinimten Reactionsbedingungen - namlich bei 
niederen Temperaturen - sich Aldehyd und Acetessigester unter dem 
Einfluss alkylirter Amine, und in vielen Fallrn auch des Ammoniaks, 
zu g l e i c h e n  Molekiilen - zu A I k y l i d e n a c e t e s s i g e s t e r n  1) co~i- 
densiren lassen. 

Aber immer w a r  der Chemismus dirser Reactionen unaufgeklart 
bei welchen das Amin die Rolle einer ))Contactsubstanza spielte, in- 
dem es scheinbar garvicht an d r r  Reaction theilnahm, und kleine 
Mengen desselben geniigten, gross? Mengen A ldrhyd und Acetessig- 
ester zu vereinigen. 

Urn eineri tiefereu Einblick in die VorgZnge zu gewinnen. zog 
ich die Einwirkungsprodiicte von Ammoniak und Alkylamiiien auf 
.Aldehyde an sich ( Hydramide, Alkylidenalkylarnine uud Alkyliden- 
bisalkylamine) und auf Acetessigester a n  sich (6- Amido-, 6-Alkyl- 
amido- und 0(-Dialkylamido-Crotonsaureester) in den Rereich der Untrr- 
suchung. 

Dabei stiess icb auf die von C. B e y e r  2, mit Hilfe von $-Amido- 
crotonester, $-Methylamidocrotonester und A minoacetylaceton durch, 

'j  Vergl. die vorhergehende Abhandlung. 
a) Diese Berichte 24, 16G2. 
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Einwirkung auf hlkylidenacetessigester ausgefiihrten Dihydropyridin- 
synthesen, welche eine vielseitige Erweiterung der Hantzsch ' schen  
Spnthese bedeuten. 

Die Versuche, die ich zungchst nur zum Zwecke der Aufklarung 
der Wirkung der alkylirten Ammoniake bei der Bildung der 1,5-Di- 
ketone und der Alkylidenacetessigester angestellt hatte, wurden dadurch 
auch ausgedehnt auf die H a n  t z  sc h'sche Pyridinsynthese und die ihr  
von C. B e y e r  gegebene Form. 

Die beiden Arten der Condensationsvorgange zwischen Aldehyden 
und Acetessigester durch Ammoniak und alkylirte Ammoniake, die 
einmal zu s t i c k s t o f f f r e i e n ,  das andere Ma1 zu s t i c k s t o f f h a l t i -  
g e n  Producten fiihren, werden durch das  Ergebniss dieser Versuche 
mit einander verkniipft. 

Wenn die bisher durcbgefiihrten Versuche auch nach manchen 
Richtungen noch erganzungsbedtrftig sind, 80 sehe ich mich doch 
dazu veranlasst, schon jetzt zu veriiffentlichen, was bieher ermittelt 
wurde,  d a  die Arbeiten soweit gekommen sind, dass sie rnit denen 
anderer Forscher, die noch jetzt iiher den Gegenstand weiter arheiten, 
in gewisser Weise zusammenlaufen: niimlich rnit den Additionsreac- 
tionen organischer Basen an Benzalmalonester und Furfuralmalonester 
von J. G o l d s t e i n ' ) ,  mit den von J. T a m b o r  und F. W i l d i 2 )  be- 
werkstelligten Anlagerungen der A mine an Benzalacetophenon, welche 
d e n  ersterwahnten analog sind, und inshesondere rnit den Anlagerungs- 
reactionen des Acetessigesters und Analoger a n  Alkylidenaminbasen 
von R. S c h i f f  und C. B e r t i n i 3 ) .  

Die hier und von mir friiher mitgetheilten Versuche lassen ge- 
meinsam mit denen, welche seiner 'zei t  von H a n t z s c h  und von C. 
B e y e r  angestellt wurden, kurz folgende Reactionsgesetze (Bestlitigung 
durch  weitere erganzende Versuche vorbehalten) heim Zusammentreffen 
von Ammoniak und Aminbasen rnit Aldehyden und Acetessigester 
o d e r  deren Condensationsproducte erkennen: 

I. 
Es entstehen s t i  c k s  to f f h a 1  t i g e Producte (Dihydropyridinderi- 

vate). 
COO Cs Hs . C-C . CHI 

R . CH(-\NH =(A). -/ 
COOCsH5 . C-C . CH3 

1) Diese Berichte 28, 1450; 29, 813. 
3 Diese Berichte 31, 349. 
3) Dime Berichte 30, 501; 31, 205. 

. 
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1. Wenu Aldebyd, Acetessigester und freies Ammoniak auf ein- 
ander eiuwirken: 

2 COOC2Hs. CH,.  CO.  CH3 + R .  CHO + N H s  = 3 H a 0  + (A)  
( H a n t z s c h ’ s  Dihydropyridinsyntbese) ’). 

2. Wenn Aldehydammoniak auf Acetessigrster einwirkt : 
2 COOC2 HS . CH2 . CO . C€ly + R . CI?(OH) . NHs = 3 HzO + ( A )  

( 11 a n t z s c h ’ s  Dihydropyridiusynthese I)) ,  oder wexin Hydramide (Tri- 
alkylidenbisarnine) nuf Acetessigester reagiren : 
6 C O O C ~ H J .  CH2 . C O .  CHI  + ( R .  C H ) J N ~  + NHR = 6 HzO + 3(h). 

Dabei muss naturgemass noch ein Molekiil A mmoniak mitwirken. 
3. Aus Aldehyd und ~-Bmidocrotonsaureester I ) :  

4. Durch Einwirkung von Ammoniak auf Gemenge VOII Alky- 
2 COOCzHb. CH : C(NH2). CHs + R . CHO = FI20 + NHa + (A). 

lidenacetessigester ‘) und Acetessigester : 
COO C2Hs . C . CO . CII3 + N €13 + COO Cz 11, . CH2. CO . Ctlz 

R . C H  
= 2 € 1 2 0  + ( A ) .  

5. Durch Einwirkuiig von Alkylidenacetessi~ester auf /3-Amido- 
oder p Monoalkylamido-Crotonshureester 3): 

COO C2Hs . C . CO . CHa + COO CPHS . C H  : C (NHa) . CHs 
R . C H  

= H20 + ( A ) -  

Es entstehen s t i c k s t o f f f r e i e  Producte. und mar bilden sich 
11. 

- bei haheren Ternperatwen - Alkylidenbisacetessigester : 
COO C z  Ha . CII . CO . CH3 

R . C H  = 09, 
COO CpI-Tj . CH . CO . CHj 

bei niederen Ternperatwen Alkylidenacetessigester: 

= (D). 
COO C2 Hj . C .  CO. CkIs 

R .  CIJ 

1) Nur bei sehr nirdrigen Temperatiwen entstehen stickstofffreie Prodacta. 
Alky lidenacetessigester. 

9) Beziiglich der Einwirknng von Ammoniak auf Derirate von 1,5 Di- 
ketonen, Condensationsproducte, die aus 1 Molekiil Aldehyd und 2 Molektlen 
Acetessigester hervorgehen, wodurch in vielen Fillen ebenfalls Dihydropyri- 
dinderivate entstehen, vergl. die Literntur unter Ann. d. Chem. 28S,  348. 

3, Das ist die C. Beyer’sche Form der Hantzsch’schen Dihydropyridin- 
synthese. welche in dieser Gestalt auch auf Ammoniakderivate der 1,3-Di- 
ketone ausgedehnt mcrden kann und zuclem anch am Stickstoff alkylirte Di- 
hydropyridinderivate (mittels Alkylamidocrotonsiureester und Analoger) dar- 
zustellen erlaubt. 
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1. Av,s Gemengen von Aldebyd und Acetessigester unter der 
Einwirkung von Monoalkyl- oder Dial kyl-Aminen (bei niederen Te.m- 
peraturen auch FOP Ammoniak): 

2 COOCp Hs . CHp . CO . CH:r + R .  CHO [I20 + (B) 
COOCpHa . CH? . CO . CHI + R . CHO = HpO + (D). 

2. Aus Alkylidenbisdialkylaminen und Acetessigester ’) : 
2 COOC2H5. CH2. C O .  CH3 + R .  CH: (NRa)2 = BNHR2 + (B) 

COOCaHs. CH2. CO . CH3 + R .  CH : (NRa)a = 2 NHRy + (D). 
3. Wenn Aldehyde und $- Dialkylamidocrotonsaureester auf eiu- 

snder  rinwirkenz): 
2COoCkH5. C H :  C(NR2) .CHy + R .  CHO + H20 = 2NHRa + (B) 

COOCl Ha . CH : C (NRP). CH:i + R . CHO = NHRp + (D). 
4. Aus Alkylidenacetessigester und Acetessigester entstehen, unter 

dem Einfluss von Alkylaminen und Dialkylaminen, Alkylidenbisacet- 
essigester 3) : 

COOCpHs . C . CO . CH3 + COOCZHS . CH2 . CO . CH3 = (I)). R . C H  

’) Hierher gehiirten auch Versuche, dlkylidenmonoalkylamine auf Acet- 
essigester einwirken zu lassen, wobei nwh R. Schi f f  und C. B e r t i n i  (I. c.), 
wie es scheint, ziemlich allgemeio Zusammenlagerungsproducte entstehen, welche 
ind-wen ihrerseits, soviel ich weiss, in ihrem Verhalten gegen ein weiteresldolekiil 
Acetessigebter noch nicht untersucbt wurden. Dersrtige Vmuche habe icb 
bisher iiicht angestellt, urn nicht in das Arbeitsgebiet von R. Schi f f  einzn- 
greifen. Xicht unerwihnt lassen mijchte ich die gelegentliche Beobachtong, 
dass Salic) lidenanilin und Benzoylessigester, in molekularen Mengen gemisaht, 
nach einiger Zeit zu einer festen Masse erstarrten, die nach dem Waschen mit 
verdbnter Salzshre sich als stickstofffrei erwies, und nach dem Umkrystalli- 
siren aus Alkohol bei 1300, dem Schmelzpunkt des Benzoylcumarins, schmolzen. 

9 Aus Aldehydm und p-  Amidocrotonsiiureester entdehen bei sehr nie- 
drigeo Temperaturen ebenfalls stickstofffreie Kbrper, Alkylidenscetessigester. 
Dab Gleiche wird voraussichtlich eintreten , wenn ,L? - Blkylamidocrotonester 
auf Aldehyde be1 srhr niedrigen Temperaturen einwirken; Versuche wurden 
indessen in dieser Richtung noch nicht angestellt. Ebenso bleibt noch zu 
entscheiden, ob bei hijheren Temperaturen in diesem Falle stickstofffreie oder 
stickstaff Laltige Producte gebildet werden. 

3, Ob bei dieser Reaction die Schiff’schen Korper eine Rolle spielen, 
oder ob sich die alkylirten Amine mit dem Acetesqigester zungchst zu alky- 
lirten ,B - Amidocrotonsiureestern vereinigen und diese dann weiter wirken, 
miissen kiinftige Versuche entscheiden. Sofern es sich dabei um Monoalkyl- 
amine handelt, neige ich der Ansicht zu, dass sich Schiff’sche K6rper bilden, 
da im anderen Falle (wenn p-Monoalkylamidocrotonsjureester gebil let aOrde), 
nach der Reaction unter I. 5. Dibydropjridinderivate entstehen wiirden. Frei- 
lich sind r+n Stickbtoff alkylirte Hydropjridine nach dieser Reaction noch in zu ge- 
riuger Zuhl dargestellt worden, um daraus endgiiltige Schliiese ziehen zu k6nnen. 

Bemerkt sei noch, dass diese Zusammenlageruug VOP Alkj lidenacetessigater 
nndawtessigester bei SehrniedrigenTemperaturen schwer oder garnicht stattfindet. 
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5. Beim Zusammenbringen von Alkylidenacetessigester mit p'-Di- 
alkylamidocrotonsauree~ter werden Alkylidenbisacetessigester gebildet: 

COOC2H.5. C . C O .  CH3 COOC'H,.CH: C .  CHs + H s O  
N R2 + R . C H  

= NHR2 + (B). 

E x p  e r i m c n t e l l e r  T h e i l .  
Die im Folgenden beschriebenen Versiiche, aus denen obige 

Satze griisstentheils gefolgert wurden , sind bis jetzt vorwiegend nur 
in der Benzaldehydreihe nngestellt und zumeist von A. S t a n g  mit- 
bcarbeitet. Der Uebersichtlichkeit halber lasse ich sie unter den 
oben gebraucbten Ziffern folgen. 

I. 1. 
Die hierher gehcrigen Versuche sind bekaiint als H a n  t z s c h's 

I. 2. 
Hierzu wurden Versuche nur soweit ausgefiihrt, als sie die Tri- 

alkylidenbisamine betrafen : 
a) Ein Gemenge r o n  1 Mol. Hydmbenzamid (1.6 g) in weuig Alkohol 

gelbst, 5 Mol. Acetessigester (4 g anstatt 3.5 g) und 1 Mol. 8-Amidocrotonsiure- 
ester (1 g anstatt 0.7 g) (der dazu diente, das dritte, zur Reaction nothige 
Molekiil Ammoniak zu liefern) wurde 48 Stunden bei Zimmertemperatur stehen 
gelassen. Der gebildete Krystallbrei wurde abgesaugt und aus heissem A1- 
kohol umkrystallisirt. Die Iirptalle ermiesen sich durch ihren Stickstoff- 
gehalt und den Schmelzpunkt ron 1570 als Phenyldihydrolutidindicarbonsaure- 
ester. 

b) Als der gleiche Versuch bei Wasserbadtemperatur ausgefiihrt wurde, 
war er nach einer Stunde d o n  beendigt und gab 4.F, g (ca. 80 pCt. der 
Theoric) des unter a) erhaltenen Korpers. 

Dihydropyridinsynthese; weiterer Versuche bedurfte es hier nicht. 

Die Ausbeute betrug 3 g (ca. 55 pCt. der Theorie). 

I. 8. 
a) 1 Mol. Benzaldehyd (2 g) und 2 Mol. B-Amidocrotonsiureester (5 g an- 

statt 4.9 g) wurden dureh missiges Erwirmen zur Losung gebracht und bei 
Z i m m e r t e m p e r a t u r  stehen gelassen. Nach 2 &  Stunden begann Krg- 
stallabkheidung; nach 48 Stunden wurde die Masse abgepresst, mit Alkohol 
gewaschen und aus heissem Alkohol umkrystallisirt. Die Krystalle schmelzen 
bei 1570, und die Analpse ergab bei diesem seiner Zeit zuerst angestellten 
Versuche Zahlen , welche auf dem Phcnyldihydrolutidindicarbonsiureester 
stimmton. 

C~Ha301N. Ber. C 69.45, H 7.23, N 4.30. 
Gef. )) 69.07, * 7.00, x 4.41. 

b) Die Ausbeute bei vorigem Versuche war sehr gering; sie wurde aber 
fast quantitativ, als der gleiche Versuch bei W a s s e r b a d t e m p e r a t u r  an- 
gestellt wurde. Beim ErhitLen fand deutliche Ammoniakentwickelung statt. 

c) Bei diesem Versuche wurde das eine Molekiil 8-Amidocrotonsiure- 
eater durch Acetessigester ersetzt, sodasv 1 Mol. Benzaldehyd (2 g) mit I Mol. 
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p-Amidocrotonsiureester ('2.5 g) und 1 Mol. Acetessigester (2.5 g) eine Stunde 
im Waaserbade erhitzt wurde. Die Ausbeute an Phenyldihydrolntidindicar- 
bonsiiureester betrug alsdann 85 pCt. der Theorie. 

I. 4 
Nach einem vorllufigen Versuche von H. V i e t h  I )  sollte bei der 

Einwirkung von Ammoniak auf ein Gemenge gleicher Molekiile Ben- 
zalacetessigester und Acetessigester ein s t i c k s  t o  f f f r  e i e r  Kiirper, der 
Benzylidenbisacetessigester vom Schmp. 15% " entstehen. Nach einem 
spater iin Zusammenhange rnit der vorliegenden Arbeit wiederholten 
Versuche beruht jene Angabe auf einem Irrthum. (Offenbar trug eine 
missgliickte qualitative Stickstoffprobe Schuld daran.) 

Es entsteht dabei ntimlich ein s t i c k s t o f f h a l t i g e r  Kiirper, der 
Phenyldihydrolutidincarbonsaureester, dessen Schmelzpunkt nur wenig 
hiiher, bei 1570 lie& 

Der Versuch wurde so wiedwliolt, dass gleiche Molekiile Benzalacetessig- 
ester (in wenig Alkohol gelost) und Acetessigester gemengt wurden und trock- 
nea A mmoniakgas bis zur Sattigung eingeleitet wurde. Nach zweitigigem 
Stehen bei Zimmertemperatur batte sich der Phenyldihydrolutidindicarbon- 
ahreester in farblosen Krystallen abgeschieden , von denen in diesem Falle, 
um jede Moglichkeit eines Irrthums zu beseitigen, nach Dumas '  Yethode 
eine quantitative Stickstoff bestimmung ausgeffihrt wurde. 

C19H230iN. Ber. N 4.30. Gef. N 4.20. 
I. 5. 
Hierher geboren die von C. B e y e r  aufgefundenen und nach 

seinem Tode durch L. C l a i s e n  veriiffentlichten a) Beobachtungen, 
dass Alkyliden- (Aethyliden-, Benzyliden-) Acetessigester mit &Amino- 
crotonsaureester, sowie mit den analogen Aminoproducten der 1.3-Di- 
ketone (dem Aminoacetylaceton, dem Aminobenzoylaceton und dem 
Methplaminobenzoylaceton) sich zu Dihydropyridinderivaten eu ver- 
einigen vermiigen. 

An dieser Stelle mijge es geniigen, wenn ich den von C. B e y e r  
wie es scheint schon durchgefiihrten, aber  am angegebenen Orte nur 
angedeuteten Versuch der Bildung von Phenyldihydrolutidindicarbon- 
siiureester, durch Einwirkung von 6- Aminocrotonsiiureester auf Benzal- 
acetessigester, genauer beschreibe. 

D e r  Versuch wurde bei Zimmertemperatur und hei Wasserbad- 
temperatur ausgefiihrt. 

a) 1 Molekid (5 g) Benzalacetessigester (in wenig Alkohol gelBst) und 
1 Molekiil Amidocrotonstiureester (3.2 g) wurden gemischt und gaben bei 
Z i m m e r t e m p e r a t u r  nach 45 Stunden 5.7 g Phenyldihydrolutidindicarbon- 
sgureester in einer Ausbeute von ca. 75 pCt. 

Vergl. auch Ann. d. Chem. 281, 77. I)  Dissertation Heidelberg 1893. 
9 Diese Berichte 24, 1662. 

Berichte d. D. chern. Gesellsehaft. Jahrg. XXXI. 48 
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b) Auf dcm Waseerbade ging dieselbe Reaction schon im Laufe einer 
Stunde vor sich und lieferte eine gloich gute Ausbeute. 

Schon C. B e y e r  sprach die Verrnuthung aim, dass diese Processe 
auch der Hantzsch’schen  Pyridinsynthese, welche sich des Aldebyd- 
ammoniaks bedient, zu Grunde liegen, dass also z. B. bei der Ein- 
wirkung von 1 Molekiil Aldehydammoniak auf 2 Molekiile Acetessig- 
ester zunachst Bildung von Aethylidenacetessigester stattfande. 

OH 
C H J .  CO . CHz . COO C2H5 + CHI. CH<NH1 

= H z O  + N H 3 - t 1 ) C H 3 . C O . C . C O 0 C z H j  
C H . C H 3  * 

Das frei gewordene Amrnoniak sollte dann mit dem zweiten Mo- 
lekiil Acetessigester zum p’-Amidocrotonsaureester zusammentreten, 

CH3. C = C H .  COOGHs 
OH +NH3 = HzO + CHs . C = CH . COOC2 Hj, 

NH2 
und aus Aethylidenacetessigester und $-Amidocrotonsaureester sollte 
scbliesslich der Dihydrocollidindicarbonsaureester in folgenden Phasen 
entstehen : 

CH3.CO - C.COOCsH5 CHa co CH , COO C2 Hs 
CH . CH - 

CH3 NH2 . C\- 2. - C 0 O b ? H S  
NHz 7\CH. CH3 - 

CH3. Ci = C H .  COOC2t35 
CH3. C ~ C . COOC2H5 
O H ,  -‘CH.CH3 = H2O+NH’  CH.CH3 . 
CH3. C C  . COOCaHa 

CH3. C-C . COOC:9H5 
/- \, - - 

NH3 \--, __ 
CH3. C-C. COOC2Hs 

Fiir diese C. R e  y er’sche Annahme konnte ich einige Wahrschein- 
lichkeitsbeweise erbringen : 

Schon H a n t z s c h  beobachtetea) bei der Gewinnung des Dihydro- 
collidindicarbonsaureesters das  Auftreten eines Kiirpers, dessen Darnpfe 
stechend rocben und zu Thranen reizten, und schloss daraus auf die 
Bildung geringer Mengen C r o t o n a l d e h y d .  Spater sprach C. Beyer  

1) Durch Wasserabspaltung allein sollte ails Aldehydammoniak und Acet- 
essigester der Korper 

CH3. CO . C H .  COOCaHs 
CH3. CH . NH2 

entstehen kGnnen, welaher als Anlagerungsprodnct von Ammoniak an Aethpliden- 
acetessigester aufgefasst werden kbnte ,  und welcher analog ware dem oben 
erwahnten G o  1 d s t e  i n’schen Additionsproducte von Anilinbasen an Benzal- 
malonester, sowie denen von Acetessigester an Benzalaoilin, welche R. S c  h i  f f 
und B e r t i n i  erhielten. 

I) Ann. d. Chem. 815, 8. 
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die Vermuthung aus, der strchende Gerucb riihre von A e t h y l i d e n a c e t -  
e s s i g e s t e r  her. Diese Ansicht stiitzte er, indem er zeigte, dass that- 
eilcblich A e thy1 i d  e n  a c e  t e s s i g e s t e r sich mit @ -  Amidocrotonslure- 
ester zu Dihydrocollidindicarbonstiureester zu vereinigen vermag. 

Ein directer Beweis fiir das  Auftreten des Aethylidenacetessig- 
esters bei der H a n t z s c h ’ s c h e n  S y n t h e s e  ist indess auf dieae Weise 
nicht zu erbringen. 

Nuu beobachtete ich, dass bei einem Versuche, bei welchem 
gleiche Molekiile Benzaldehyd (4.2 g) und p- Amidocrotonsiiureester 
(5 g) bei s t a r k e r  K a l t e  (- 1 5 O  bis - 5 9  in Reaction gebracht 
wurden, nach 4 Tagen Krystalle (ungefahr 1 g)  sich abschieden, 
welche s t i c k s  t o f f f r e i  wareu und sich mit Benzalacetessigester durcb 
den Schmelzpunkt ( 6 1 9  und sonstige Eigenschaften identificiren 
liessen. 

Wurde dagegen der gleiche Versucb bei Z i m m e r t e m p e r a t u r  
anstatt in Kiiltemischung ausgefiibrt , so bildeten sich bei dreitagigem 
Stehen s t i c k s t o f f h a l t i g e  Krystalle des Phenjldihydrolutidindicar- 
bonaureesters  vom Schmp. 1570. 

Diese Versucbsresultate legten die Mijglichkeit nalie, auch bei der 
H a n t z s  c h’schen Hydropyridinsynthese aus A 1 d e  h y d a m m o n i a  k 
und Acetessigester, die intermediare Hildung von A l k y l i d e n a c e t -  
e s s i g e s t e r  nachzuweisen, wenn nur die Reactionsteniperatur niedrig 
genug gewahlt wiirde. 

D e r  Versuch bestatigte diese Vermuthung in der l h a t :  Lasst 
man 1 Molekiil fein gepulvertes Aldehydammoniak mit 2 Molekiilen 
Acetessigester bei Temperaturen zwiscben - 15 und - 8O 3 lis 4 Tage 
auf einander einwirken, und wascht sofort nach dem Herausnehmen 
aus  der Kaltemischong das  Reactionsproduct mit verdiinnter Schwefel- 
saure unter Zusatz von Eisstiickchen und dann mit Wasser, so gelingt 
e9 bei der nachfolgenden fractionirten Destillation des Oeles im Va- 
cuum, neben vie1 zuriickgewonneneoi Acetessigester, ca. 5 pCt. A e t h y -  
l i d e n a c e t e s s i g e s t e r  zu isoliren. Erkannt wurde dieser Ester, ausser 
a n  seinem Siedrpunkt und scharfen, stechendeu Geruch, durch seine 
glatte Umsetzung mit # - Amidocrotonester , mit welchem er  bei 
10 Minuten langem Erhitzen auf dem Wasserbade zu Dihydrocollidin- 
dicarbonsaureester sich umsetzte. 

Dass die Ausbeute an Aethylidenacetessigester Lei dieser Ver- 
suchsanordnung so schlecht ist, liegt einmal daran, dass das Aldehyd- 
ammoniak bei der niedrigen Temperatur sich in Acetessigester nur 
theilweise und langsam Kst, und zweitens daran, dass selbst bei so 
niedrigen Temperaturen (wenigstens in der A c e t a l d e h y d r e i h e )  die 
Bildung des nihydrocollidindicarbonsaureesters aus dem primar ent- 
stehenden Aethylidenacetessigester und dem Amidocrotonester nicht 

48’ 
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vollig hintauzuhalten ist. Bei obigem Versuche bildeten sich ca. 
10 pCt. nihydrocollidindicarbonsaureester. 

Lasst man reinen Aethylidenacetessigester mit einer atherischen 
Liisung des $-Amidocrotonesters bei der gleichen niederen Temperatur 
die gleiche Zeit auf einander einwirken, so bilden sich ca. 25 pCt. 
Dibydroctrllidindicarbonester. 

Dabs geringe Mengen Arnmoniak (ca. l/30 Molekiil) gleiche Mole- 
kiile Acetaldehyd und Acetessigester f a s t  q u a n t i t a t i  v in A e t h y l i -  
d e u a c e t e s s i g e s t e r  uberfuhren, ist bereits in der  yorangehenden 
Abhandlung Diiber eine Darstellungsweise der Alkylidenncetessigesterc 
nachgewiesen. 

Damit ist gezeigt, dass selbst bei niederen Teniperatwen d a s  
Aldehydammoniak den Aldehydrest - wenigstens zum Theil - auf 
den Acetessigester iibertragt unter Bildung von Alkylidenacetessig- 
ester. Das dabei frei werdende Ammoniak wird sich alsdaon mit 
dem Acetessigester zu $-Amidocrotonsaureester vereinigen, wie immer, 
wenn Ammoniak und Acetessigester zusnmmentreten. 

Es ist dadurch iii hohem Maasse wahrscheinlich geworden, dase 
die H a n  t z s c  h' ache Dih) dropyridinsynthese thatsachlich in der weiter 
oben ron mir im Sinne C. B e y e r ' s  forinulirten Weise verlauft. 

Wenn aber die Synthese ron H a n t z s c h  diesen Verlauf nimmt, 
so gerlth damit eine der letzten und vornebmlichsten Stutzen, welche 
von vielen fur die Pyridinforniel von R i e d e l ,  

C H  

CH,','CH ' 
N 

in der Bildung des Dihydrocollidindicarbonesters aus A l d  e h y d -  
a m m o n i a k  und Acetessigester erblickt wurde, eine Auffassung, die 
ale bevorzugte anch in der neuesten Auflage des Handbuches von 
F. B e i l s t e i i i  (1897) rertreten ist, in's Scbwanken. 

C H i f I P C H  

TI. 1. 
Betreffs der hierher gehijrigen Veruuche, welche zeigen, dass Ge- 

menge von Aldehydrii und Acetessigester sich unter dem Eintluss von 
Alkylaminen oder Dialkylaminen und maiichmal nuch des Ammoniaks 
zu stickstoflfreien Producten (Alkylidenacetessigestern und Alkyliden- 
bisacetessigestern) vereidigen, verweiae ich auf die Beobachtung von 
H a n t z s c h ' )  uiid auf nieine friiheren Arbeiten uher 1 5-Diketone*), 
und iiber eine Darstellungsweise des Benzylidenacetessigesterss). 

I )  Dirse Berichte 18, 25585. 
a)  Diese Berichte 2F, 1055; Ann. d. Chem. 281, 25; 2Y8, 322. 
3, Diese Berichte 29, 172; wrgl. auch die vorhergehende Abhandlung 

niiber eine Darstellungsweise der hlkylidenacetessigestero. 
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II. 2. 
Schon friiher') sprach ich die Vermuthung aus, dass der Chemis- 

mus der condensirenden Wirkung der Amine bei der Bildung der 
1.5-Diketone und der Alkylidenacetcssigester aua Aldehyde11 und 
Acetessigester (nach I1 1) seine Erklgrung fande in der Einwirkung 
der  zunlicbst entstehenden Alkylidenalkylamine oder Alkylidenbis- 
alkylamine auf Acetessigester. 

Diese Anschauung wird durch die vorliegende Arbeit nach 
mancher anderen Richtung erweitert, sodass die Frage nach dem 
Chemisrnus der Wirkung der Arnine bei Reactionen nach I1 1 schliess- 
lich darauf hiiiauslluft: Reagireri die Arnine unter den jeweiligen 
Versuchsbedingungen und in den speciellrn %allen zuniichst leichter 
mit den Aldehyden oder rnit dern Acetessigester, eine Frage, die auf 
therrnodynarnischern Wege wahrscheirilich leicht zu liisen sein wird. 

Die Versuche, auf welche sich die zuerst ausschliesslich ausge- 
sprochene Anschnuung stiitzt, merden von diesem Wandel iu der Auf- 
fassuug niclit beriihrt; es sind folgende: 

a) 1 Molekiil Benzylidenbispiperidin (5.1 g), in wenig Alkohol crelost, 
wurde mit 2 Molekiilen Acetessigester (5 g) gemischt und drei Tage bei 
Zimmertemperatur stehen gclassen. Es bildeten sich 3.8 g Benzylidenbis- 
acetessigester (Schmp. 145 - 146O; nach dem Umkrpstallisiren 1520). 

b) 2 Molekiile Acetessigester (5 g) wurden mit l9/20 Molekiilen Benzaldehyd 
(2 g) und 1,'?0 Molekiil Beozylidenbispiperidin (0.3 g), i n  wenig Alkobol geliist, 
zusammengebracht und bei Zimmertemperatur 2 - 3 Tage stehen gelassen. 
Die ganze Nasse erstarrt zu einem festen Krystallkuchen von Benzylidenbis- 
acetessigester. Ausbeute fast quantitativ. 

c) 1 Molekiil Acetessigester (2.5 g) wurde mit 1 Molekill Benzylidenbis- 
piperidin (5 g), nach dem Liisen in etwas Alkohol, in Kiiltemischung zusammen- 
gegeben und 4 Tagc bei einer Temperatur von -1.5" bis hiichstens Oo steben 
gelassen. Nach und nach erstarrt das Gauze zu einem Krystallbrei, der, ah- 
gepresst iind aus Alkohol umkrystallisirt. den Schmelzpunkt des Benxyliden- 
acetessigesters (Sclimp. 610) zeigt. Die Ausbcute ist nahezu quantitativ. 

11.8. 
a) 1 Molekiil Benzaldehyd (1.4 g) und 2 Molekiile p-Piperidocrotonshre- 

ester2) (5 g anstatt 5.2 g) nwrden grmengt und bei Zimmertemprratur 3-4 T a p  

*) Diese Berichte 2 0 ,  l i 2 ;  vergl. anch die vorhergehende Abhandlung 
xiiber eine Darstcllungsmeise der Alkylidenacctessigestercc. 

2) Der noch nicht bekannte ,3-Piperidocrotonshreester wurde durch Mischen 
gleicher Molektile Piperidin (1 ti g) und Acetessigester (25 g) bereitet. Dabei 
findet unter Wasserabscheidiing ziemlich starke Erwgrmung statt Nach etwa 
9 Stunden lssst sich das  Wasser von dem Oel abheben. Dns Oel wurde iiber 
Natriumsulfat getrocknet und im Vacuum destlllirt. Es geht quantitativ und 
gleich beim ersten Ma1 constant untcr 1.5 m m  bei 169'' iiber. Es ist ein dick- 
lichcs Oel yon schaach-gelber Farbe uiicl grunlicher Fluorcscenz, welches 
auch in Kgltemischuogen nicht fest wird. 

CI1H1902N. Ber. C 67.00, H 9.64, N 7.10. 
Gef. )) 66.82, )) 9.54, )) 7.00. 
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stvhen gelassen. Es schied sich ein Krystallbrei von Benzylidenbisacetessig- 
ester ah, freilich nur in einer Ausbeute von ctwas iiber 1 g. 

b) Ein Versuch, die Ausbeute analog dem Vcrsuch I 3  b zu erhohen, da- 
durch, dass die Condensation hei Wasserbadtemporatur vorgenommen murde, 
hatto hior keinen Erfolg. Es entstanden vielmehr d igc  Producte in Polge 
tiefcr greifender Reactionen. Beide Versuche wurden seiner Zeit ausgeliihrt, 
ohne dass die nach der Reactionsgleichung erforderliche Mengc Wasser hinzu- 
gefiigt wurde. Der Misserfolg wird dalier, zum Theil wenigstens, darauf 
zurtckzufiibren sein. 

c) Der Versuch wurde wie der untrr a) beschiiebene ausgefuhrt, nur 
wurden auf 1 Molekiil Benzaldehyd nicht 2 Molekiile B-Piperidoacetpssigester, 
sondern anstatt dessen 1 '/g Molekiile Acetessigrster nnd 1,'s Molakul 8-Piperido- 
acetessigester angewandt und bei Zimmertemperatur condensirt. Nach Pier- 
tiigigem Stehen wurde der Benzylidenhisacetcssigester in nahezu brrechneter 
Ausbeute erhalten. 

d) 1 Molekiil Benzaldehyd (2.5 g anstatt ?.7 g) und 1 !dolekiil 3-Piperido- 
acetessigester (5 g) wurde in Kiltemiscliung zusanimcngegeben und 4 Tage 
bei einer Temperatur von - 150 bis -50 stelien gelassen. Es schied sich 
Benzalacetessigester vom Sclimp. 6 1 O  ab. 

c )  Der Versucli d) vtdicf mit. ca. 75pCt. Ausbeute (4 g), als unter sonst 
gleichen Verhfiltnissen, ein Gemiach von 1 Molelifil Benznldehyd (2.5 g) mit 
'/lo Molekiil p -  Piperidocrotonsgureester (0.5 g) und L),'l~ Molekiilen Acetessig- 
ester (2.8 g) in Reaction versetzt murdm. 

Ausbeute nur ca,. 1 g. 

11.4. 
Hierher gehdrige Versuche wurden schon fruher verschiedentlich ausge- 

11. 5. 
1 Molekiil Benzalacetessigester (5  g) in wenig Aether geliist und 1 Mo- 

lckiil p-Piperidoacetessigrster (4.5 g anstatt 4.3 g) gaben hei Zimmertrmperatur 
innerhalb drei Tagen 7 g (90 pCt. der TheoriP) einps KGrpers, der nacli dem 
Umlirystallisirrn aus Alkohol sicli als stickstofffrei erviies und bei 152" sclrmolz. 
Der Benzylidenbisacetessigejter kann in diescm Falle nur unter Mitwirkung 
von Wasser entstandrn sein , welches freilich nicht besonders zngefGgt war ; 
andercrseits warm die hmntzten Rengrntien a h -  auch niclit 1JPSOnderS von 
Wasser hefreit. Wie der Vrrsuch bei Busfiihrung mit rollsthndig trocknen 
Materialien ausfkllt, ist n i d i  nicbt prmittelt lrorden. 

fiihrt 1). 

H e i d e l b  e r g ,  Universitats-Laboratorium. 

1) Vergl. Ann. (I. Chmi. 281, 76. Uebw Zusammenlagerung analoger 
Kfirper durcli organisdie Basen, daselbst S. 32: ebrnso die vorhcrgellende 
tlbhandlung iiher Alkylidenacrtessigestcl.. 




