
1874 

221. (3. Mannich und R. Braun: ober die Synthese von 
&Hetobaaen aus Aminsaleen, Formaldehyd und qclo-Hexanon. 
(Mitteilung aus d. Pharmaz.-chem. Laboratorium der Unirers. Frankfurt a. M.] 

(Eingegangen am 5. September 1920 ) 
Vor einiger Zeit hat der eine von uns (hi.) eioe SFirthese von 

@-Ketobasen angegeben I ) ,  welche darauf beruht, daB A m i n s a l z e ,  
F o r m a l d e h y d  und a l i p h a t i s c h e  K e t o n e  sich mit einander kon- 
densieren im Sione der Gleichung: 

f ICl , (CH3)aNH+CR20 -t- CH,.CO.CHa 
= H CI,(CHa)a N . C&. CH? . CO . CH3 -F H2 0. 

Die Reaktion rollzieht sich sehr leicht und, da  keioerlei Kon- 
densationsmittel angewandt werden, unter recht milden Bedingungen : 

Man kann mithin daran denken, da13 ihnliche Resktionen sich in dcr 
Katur abspielen und xum Aufbau kornpllzierterer Stickstoffverbindungen aus 
A!nmooiumsalzen dienen. In  der Tat bat der eine von uns (%.) durch blob- 
Erwlirmen einer wil3rigen Liisung yon Ammoniumchlor id ,  For rna lde-  
h y d untl D i  a t h p 1 ke  t on ein :ilkaloid-%huliches P ip  e r i  don-Derivat erhalten. 

I n  der  vorliegenden Mitteiiung wird gezeigt, daB auch cyclische 
Ketone sich fur die Synthese von B-Petobssen nach der gleichen 
Methode eignen. 

Aus y c l o - H e x a n o n ,  F o r m a l d e h y d - L o s u n g  und D i m e t h y l -  
a m  i n - Hydrochlorid 1aQt sich durch kurzes. Erwarmen i n  recbt guter 
Ausbeute das salzsahre Salz (I.) gewinnen. 

3 H a  C-CH2-CO 1 Go -CCIIz-CCBa 'J 

I€aC-CHa-CH.CHs.N(C~r3)?,HCt CI93 NrCIJs.CB-CCH?-CCII:, 

I. 11. 
Komplizierter ist die Reaktion, die sich zwischen M e t h y l a m i n -  

Hydrochlorid, F o r m  a l d  e h y d  und cyHo-He x a n o  n abspielt. E s  
entsteht ein Gemisch Serschiedener Kondensationsprodukte, das nicbt 
vollig entwirrt weydsn konntf. Als basischer Bestandteil wurde nur 
die B-Ketobase (11.) - entstanden pus 1 Mol. Methylamin, 2 Mol. Form- 
aldehyd und 2 Mol. cyclo Hexanon - isoliert; vermutlich bilden sich 
aber auch noch andere Basen. Daneben konnten zwei stickstoff-freie 
Kondecsationeprodukte aus cychHexanon und Formaldeh.gd gefaBt 
werden. 

Auch A m m o n i u m c h l o r i d  kondensiert sich in w h i g e r  Losung 
mit F o r m a l d e h y d  und cycko-Hexanon zu 0-Ketobasen. Aus dem 
ziemlich komplizierten Reaktionsgemisch laBt sich ohne Schwierig- 

1) Ar. 255, 261 (19173. 
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keiten die krpstallisierbare B a s e  N(CH2. CS Hg : O), (1.2) heraus- 
arbeiten, welche durch Zusammentritt von 7 Molekulen - 1 Mol. 
Ammoniumchlorid, je 3 Mol. Formaldehyd und cyclo-Hexanon - ent- 
standen ist. 

Verauche. 
K o n d e n s a t i o n  v o n  Dimethylamin-Hydrochlorid, F o r m -  

a l d e h y d  u n d  cyclo-Hexanon.  
Die Bildung salzsauren Salzes des ( D i m e t  h y l a m i n o - m e t h y l ) -  

('2)-cycZo-Hexan.ons-(l) findet bereits statt, weqn eine Mischung der 
Komponenten unter bfterem Umschutteln 14 Tage bei Zimmertempe- 
ratur stehen bleibt. 

In guter Ausbeute erhHlt man die Base nach folgender Vor- 
schrift : 

49 g ~gclo-EIexanon (I,$ Mol), 3 g Formaldehpd-L6sung Mol) und 9 g 
Dimethp!nmin-Hpdrochlorid ( ' I l o  Mol) erwarmt 'man, bis nach etwa 5 Min. 
die Iteaktion eintritt. Ohne weitere W%rmezufahP geht sodann der stark 
exotherme ProzeB unter lebhaftem Sieden zu Rude. Nacli dem Abkuhlen 
werden tler homogcn gewordeoen Flussigkeit 50 ccm Wasser zugesetzt, das 
iiberschussige cyclo-Heranon abgetrennt bezw. durch Ausathern entfernt. Die 
ivii(3rige Losung wird dnon irn Vakuum zur Krystallisation eingedampft. Die 
.\usbeute an schon recht reinem Salz betragt gegen S50/lo der Theorie. - 
Bei Anwendung voii wcniger cyh-Hexanon und zu starker Erwarmung des 
Ansatzes treten Nebenreaktionen ein. Es bilden sich stickstoff-freie Konden- 
sationsprodukte, darnnter ein krystallinischer K6rper vom Schmp. 149O und 
der Zusammensetzung Clc 1122 03, uber den unten Niiheres mitgeteilt wird. 

Das s a l z s a u r e  S a l z  der neuen Base ist hygroskopisah und 
leicht loslich in Wasser, Alkohol, Methylalkohol, Chloroform und 
dceton. Aus deF achtfacheh Menge einer Mischung Bus. 1 TI. Alkohol 
und 4 Tln. Aceton kann es umkrystallisiert werden. Es bildet dann 
weil3e Krystallschuppen vom Schmp. 152O. 

AgCL. 
0.1473 g Sbst.: 0.3040 g COa, 0.1247 g HpO. 2 0,2229 g Sbst.: 0.1661 g 

C~HIRONC!.  Ber. C 56.39, H 9.46, C1 18.52. 
Gel. s 56 3; n 9.5, 3 18.4. 

Aus der LBsuog des. salzsauren Salzes fatllt Pikrinsaure ein in hellgelben, 
konzentrisch peordneten Nadeln krystallisierendes Pi k r a t  vcim Schmp. 1490. 
Das P e r c h l o r a t  bildet derbe, ziemlich lbsliche Krystalle vom Schmp. 150, 
tlas G o l d d o p p e l s a l z  gelbe Prismen vom Schmp. 1320. 

Die f r e i e  B a s e  destilliert bei 1 3  m'm Druck gegen looo. Sie 
bildet eine wasserhelle, in  . Wasser mLI3ig losliche Fliiasigkeit von 
basischem Geruch. Sie is6 nicht lange haltbar, denn schon binaen 
s Tagen bilden sich reichlich haher siedeade Produkte. Die leichte 
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Veriinderlichkeit ist vermutlich dadurch bedingt, daI3 die Base unter dem 
EinfluD der  eigenen alkalischen Reaktion Selbstkondensation erleidet. 

Es krystallisiert nach langerer 
Zeit, wenn man eine Losung molekularer Mengen von freier Base 
und salzsaurem Hydroxylamin im Exsiccator stehen la&. E s  ist sehr 
zerflieBlich, kann aber  aus der 10-fachen Menge einer Mischung von 
1 TI. Alkohol und 20 Tln. Aceton in  Siiulen vom Schmp. 158O er- 
halten werden. 

0.2021 g Sbst.: 24.2 ccm N (ISo, 741 mm). - 0.2151 g Sbst.: 0.1502 g 
,4g C1. 

S a l z s a u r e s  S a l z  d e s  O x i m s :  

CgH190N1C1. Ber. N 13.61, CI 17.32. 
Gef. B 13.7, Y, 17.3. 

C y a n h y d r i n :  Die konz. wiibrige Liisung von 3 g salzsaurem 
Salz der Ketobase schied auf Zusatz einer Liisung von :I g Kalium- 
cyanid in  wenig Wasser unter Erwarmung ein 0 1  aus, das  nach 
einiger Zeit zu gelblichen Krusten erstarrte. D i e  Substanz konnte 
aus stark verd. Alkohol umkrystallisiert werden und bildete dann 
breite Nadeln vom Schmp. 55O, die sich leicht in  Aceton, Ather  und 
Alkohol, schwer in Petrolather und Benzol liisten. 

0.1541 g Sbst.: 21.1 ccm N (200, 741 mm). 

J o d m e t h y l a t :  
CloH180N1. Ber. N 15.3s. Gef. N 15.5. 

Das Jodmethylat der  Ketobase ist so unbestan- 
dig, daS es nicht rein erhalten werden konnte. Seine Losungen zer- 
setzen sich schon bei gewohnlicher Temperatur unter Abscheidung 
eines files. Beim Eindunsten im Exsiccator krystallisiert j o d w  a s s e r -  
s t o f f s a u  r e s T r i  m e t h y l a m  i n  aus. Unter den stickstoff-freien oligen 
Zersetzungsprodukten befindet sich ein ungesattigtes Keton, das M e -  
t b y 1 e n  - (2) - cycZo - h e x  a n o  n- (1) , das als S e m i  c a r  b a z o n (Schmp. 
1950) isoliert werden konnte. 

Die O x y d a t i o n  dea Dimethylamino-methyl-cyclo-hexanons mit 
Kalinmpermanganat-Liisyng fuhrt zu A d i p i n s a u  re.  Ebenso entsteht 
mit Salpetersaure unter stiirmischen Erscheinungen Adipinsiiure. 

(D i m e t  h y 1 a m  i n  o - m e t  h y 1) - (2) - cyclo - h e x  a n  o 1. (1) (I ). 
Die Reduktion der  Ketobase zum entsprechenden Alkohol gelingt 

am besten nach der Methode von W i s l i c e n u s :  10 g frisch destil- 
lierte Ketobase wurden in  80 ccm Ather gelost und 10 g durch alko- 
holische Sublimat-Losung aktivierte Aluminiumspane hinzugefiigt. 
Unter schwachem Sieden wurden innerhalb 5 Stdn. 10 ccm Wasser 
zugegeben. Aus der  alkoholischen Liisung konnte die neue Alkohol- 
base in fast quantitativer Ausbeute gewonnen werden. Sie bildete 
ein farbloses, bestandiges bl vom Sdp. 1080 bei 13 mm. 
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0.1101 g Sbst.: 0.2786 g C o t ,  0.1197 g B O .  
CgH19ON. Ber. C 68.77, H 1?.19. 

Gef. * 69.0, D 12.2. 
Das s a l 2 , d u r c  Salz  der illkoliolbase ist nur schwicrig krystallinisch 

zu erhalteo, tla cs schr hygroskopisch ist. Es bildet we& Krpstallschuppcn 
Torn Sclimp. 160°. 

Bei einem Versuch; aus der Ketobase durch Reduktion mit amal- 
gamiertem Zink und konz. Salzsaure (nach C l e m m e n s e n )  eine 
sauerstoff-freie Base zu erhalten, wurde das  Ausgangsmaterial unver- 
iindert zuriickgewonnen. 

Der  E s s i g s a u r e - e s t e r  wurde bereitet durch I-stundiges Kochen 
der Alkoholbase mit Essigsiiure-anhydrid und Natriumacetat. Er 
bildet ein farbloses iiJ vom Sdp. 1360 bei 13 mm Druck. Sein hy- 
groshopisches s a l z s a u r e a  Sa lz  schmilzt bei 141O. 

Der B e n z o e s a u r e - e s t e r  entsteht als zahes 0 1  bei der Ben- 
zojlierung der  Alkoholbase nach S c h o t t e n - B a u m a n n .  Sein s a l z -  
s a u r e s  S a l z  krystallisiert schon i n  Nadeln vom Schmp. 2200. Es ibt 
ein sehr kriiftips J,nkaI-A nistheticitm, zugleich aber ziemlich giftig. 

0 1217 g Sbst.: 5.1 ccm N (19", 'i2 mm). - 0.1645 g Sbat.: 0.0795 g 

C,6Hs401NC1. 

Das P i k r a t  ist leicht 16slich. 

XgC1. 
Ber. N 4.84, C1 11.91. 
Gel. )P 4.9, D 11.9. 

K o n d e n s a t i o n  v o n  M e t h y l a m i n - H y d r o c h l o r i d ,  F o r m a l d e h y d  
u n d cyclc-H e H a n on .  

Die Reaktion zwischen cyclo-Hexanon, Formaldehyd und Methyl- 
amin-Ilydrochlorid verliiuft ziemlich komplieiert , so daB ' mehrere 
Substanzen nebeneinander entstehen, yon denen drei in r e h e m  Zu- 
stande isoliert werden konnten 

34 g ('II Mcl) Methylamin-Hydrochlorid, 95 g Formalin (1 hlol) 
rind 196 g c,ycZo-Hexanon (2 Mol) wurden am absteigenden Kiihler 
erwiirmt. Bei Beginn des Siedens trat heftige Reaktion ein, und die 
bfischung wurde homogen. Freier Formaldehyd konnte nicht mehr 
nachgewiesen werden. Das Reaktionsprodukt wurde mit Ather vom 
uberschussigen rycbHexanon befreit, und  die verbleibende waBrige 
Liisung fast zur Trockne eingedampft. Der  Riickstaod wurde mit 
einer eiskalten Losung Ton 20 g Natriumhydroxyd versetzt, die sich 
nusscheidende weiche Masse mit i t h e r  aufgenornmen und die athe- 
rische Lijsung uber Nacht i m  Eisschrank stehen gelassen. Es schieden 
sich G g einer krystallinischen Base ab, die aus Alkohol umkrystalli- 
siert wurde. Schmp. 172". 

Bedchtc d. D. Chcm. Oesellschsft. Jahrg. LIIL 123 
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Die atherische Mutterlauge wurde im Vakuum destilliert. Bei 
15 mm Druck gingen bis 140° helle file fiber, dann folgten bis 240° 
rotbraune dickflussige Destillate. Eine betriichtliche Menge harzartiger 
Produkte blieb im Kolben. 

Aus den niedrigsten Fraktionen konnte in geringer Menge ein 
stickstoff-freies Keton gewonnen werden, das sich als Met hy le  n -  (2)- 
cyclo - h e x  anon  - (1) erwies. 

I n  den mittleren Fraktionen waren noch wesentliche Mengen der 
erwahnten Base vom Schmp. 172O enthalten. 

Die uber 1 20° siedenden Bestandteile schieden beim doriihreu 
mit verd. Salzsaure eine krystallinische Masse ab, die als der A t  h e r  
d e  s 0 x y me t h y l -  2- cyclo- h e x a n  o n s- (1) ([I[.) erkanot wurde. 

o CIT? . ~ H - - ~ C H ~ - ~ C E T ~  N CH,.CH-CH~-CH~? [ CO-CH,-CH,J, * I  

I v. 
- 1  [ <o--CH2--CH, a 

- 
111. 

Die Base vom Schmp. 172O entspricht der Formei C I ~ I I ~ ~ O ~ N ,  
sie ist demnach aus 1 Mol. Methylamin, 2 Mol. Formaldehyd und 
2 Mol. cyclo-Hexanon unter Austritt von 2 Mol. Wasser entstanden. 
Sie kann als B i 13 - [cyclo - h e x  a n  o n  y I - m e t h y 1- (1.2)] - met  h y 1- a m i n 
(XI.) bezeichnet werden. Sie ist schwer loslich in Wasser, wenig 
loslich in Ather, leicht IBslich in Athyl- und Methylalkohol und in 
Chloroform. Aus Alkohol krystallisiert sie i n  schonen Nadeln. Ihr 
s a l z s a u r e s  S a l z  ist sehr hygroskopisch, G o l d -  und P l a t i n d o p p e l -  
salz sind schon krystallisiert. Das P i k r a t  (aus Alkohol) bildet gelbe 
Nadeln vom Schmp. 175'. 

N (190, 753 mm). 
0.1735 g Sbst.: 0.4552 g COa, 0.1566 g H10. - 0.1358 g Sbst.: 6.5 Ccnl 

Cl51IaS02N. I3er. C 71.66, H 10.02, N 5.57. 
Gel. D 71.6, D 10.1, * 5.6. 

Mit Jodmethgl entsteht in alkoholischer Losung leicht ein J o d -  
m e t h y l a t ,  das aus Wasser in ansehnlichen, quadratischen, in Al- 
kohol sehr leicht &lichen Krystallen vom Schmp. 144O erhalten 
wird. 

0.1211 g Sbst.: O.Oi%O g AgJ. 
C16HagOaNJ. Ber. J 33.28. Gef. J 32.2. 

Met h y l e n -  (2)- cyclo- h e x  a n  on  -(l). M e  bei der Vakuum- 
Destillation bis 95O .iibergegangenen, in  Petrolather liislichen Anteile 
wurden nochmals bei 13 mm Druck destilliert u n d  ergaben 1.5 g 
eines hellen, bei 65O ubergehenden, kriiftig riechenden 01s von Keton- 
Charakter. Es lieferte ein aus Alkohol in Schuppen vom Schmp, 195O 
krystallisierendes S e m  i ca rbazon .  Als Derivat eines ungesiittigten 
Ketons entfiirbte es i n  Chloroform-LBsung glatt 2 Atome Brom. 
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0.1153 g Sbst.: 25.89 ccm N (22O, 742 mm). 

A t  h e r d e s 0 x y m e t h y 1- (2)- cyclo- h e x  a n o n  s- ( I )  (111.). 
CSHISON~. Ber. N 25.30. Gef. N 25.3. 

Die 
aus Alkohol oder Ather in hubschen Sfiulen krystallisierende Sub- 
stanz schmilzt bei 149O. Sie entsteht auch als Nebenprodukt bei der 
Kondensation von Dimethylamin-Hydrochlorid, Formaldehyd nnd cyclo- 
Hexanon, wenn man den Ansatz zu stark erwiirmt. Die Analyse 
fuhrt zur Formel Cl+ 08. 

COa, 0.1950 g Ha0. 
0.1 192 g Sbst.: 0.3082 g COa, 0.0978 g Hs0. - 0.2378 g Sbst.: 0.6158 g 

ClrHajOs. Ber. C 70.56, H 9.81. 
Gef. 2 i0.5, 70.6, 9.2, 9.2. 

Uer Korper ist mithin entstanden aus 2 Mol. cyc2o.Hexanon und 
2 Mol. Formaldehyd unter Austritt eines Mol. Wasser. Er verhglt sich 
wie eine gesattigte Verbindung. Mit EssigsBure-anhy+id liiI3t er sich 
nicht acetylieren, ist mithin hydroxylfrei. Dagegen reagiert die Sub- 
stanz wie ein Keton mit Semicarbazid und noch besser mit Phenyl- 
hydrazin unter Bildung eines B i s - p h e n y l h y d r a z o n s .  Dieses kry- 
stallisiert nach einigen Tagen ans, wenn man die Substanz mit 2 Mol. 
salxsaurem Phenylhydrazin in  alkoholisch-wiiflriger L6sung stehen 
laflt. Aus  Xylol krystallisiert es mit dem Schmp. 191O. 

0.1280 g Sbst.: 12.6 ecm N (16O, 765 mm). 
C2sF1340N4. Ber. N 13.31. Gcf. N 13.6. 

Nach diesem Befunde diirfte das Kondensationsprodukt ein Ather 
der Formel 111. sein. Seine Entatehung, ebenso die des Methylen- 
cyclo-hexanons, erfolgt wohl iiber das  Oxymethyl-cyclo-hexanDn hin- 
weg, dessen Bildung aus 1 Mol. cyelo-Hexanon und 1 Mol. Form- 
aldehyd leicht verstlndlich ist. 

I< o n d e n  sa t  i on v o n A m  m o n  i u  m c h l o r  i d ,  F o r rn a l d  e h y d  . u n d 
cyclo- H ex a n  on. 

Heim Kochen von 38.4 g (VlO Mol) cyclo-Hexanon, 17.4 g (a / lo  
Mol) Pormalin und 2.7 g ('/SO Mol) Ammoniumchlorid trat nach einigen 
Minuten lebhafte Reaktion ein. In der Bchwach gelbgefarbten, ho- 
mogen gewordenen Mischung konnte mit Anilinacetat-Losung kein 
freier Formaldehyd mehr nachgewiesen werden. Das  Reaktions- 
produkt wurde mit 30 ccm WaBser geechuttelt, welches die entstan- 
denen Kondensationsprodukte aufnahm. 

Die im Vakuum eingedampfte, wiiJ3rige Losung hinterliel3 eine 
von Krystallen durchsetzte ziihe Masse, die ,auf Ton ghtr ichen wurde. 
Das BO erhaltene s a l z s a u r e  S a l z  wurde aus Aceton in  derben, 

123' 
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weiden Krystallen vorn Schmp. l l O o  erhalten. EJ war sehr leicht 
liislich in Wasser, Athylalkohol uud Methylalkohol. Die Analyse 
fuhrte zur Formel CzlHS403NCl;  das  Salz ist mittiin aus 1 Mol. 
Ammoniumchlorid nnd je 3 Jlol. Formaldehyd und cyclo-hexanon 
unter Austritt von 3 Mol. Wasser entstanden. 

0.1946 g Sbst.: 0.4675 g COs, 0.1526 g UzO. - 0.2066 g Sbst.: 6 2 win 
N (?I", 740 mm). - 0.3099 g Sbst.: 0.1190 g AgCI. 

C N U ~ ~ O ~ N C I .  Rcr. .C 63.69, I1 8.92, N 3.65,  CI 9.24. 
Gef. n 65.5,  >> 8.9, D 3.4, x 9.3. 

Die niit Ralilauge abgeschiedene freia Base, die als T ris-[cyc/o- 
h e x  a n  o n  y l - m  e t h y l -  (1.2)j-amin (IV.) bezeichnet werden kann, 
wird am Ather in feinen, weichen bei 1 l D o  schmelzenden Krystall- 
schuppen erhalten, die i n  Wasser sehr schwer loslich sind. 

222. Artturi J. Virtanen: ifber die Beziehung d e s  Retens 
zu Harzsauren, sowie iiber hydrierte Retene. 

(Eingegangen am 20. August 1920.) 

Bekanntlich ist R e t  e n  ein Kohlenwasserstoff, der in einigen 
fossilen Harzen, sowie in dern bei der Trockendestillation harzreichen 
Holzes entstehenden Teer reichlich vorhanden ist. Zuerst wurde e r  
von K n a u f i ' )  im Jahre  1858 aus Teer und von F r i t s c h e 2 )  aus  
einem fossilen Harz  isoliert. Dieser gab dem Kohlenwasserstoff den 
Namen Reten und bewies durch die von ibm ausgefihrten Analysen 
der Disulfonsaure, daB die Zusamrnensetzung des Retens Cl8 HI* ist. 

Von den Forschern, welche Reten untersucht haben, sind vor 
allem zu erwahnen: E k s t r a n d 3 ) ,  der mehrere Substitutionsprodukte 
des  Retens darstellte, ferner B a m b e r g e r  und H o o k e r ' ) ,  denen es 
zu beweisen gelang, daB Reten ein Methyl-propyl-phenanthren ist, 
ohne dad sie jedoch die Stellungen der Seitenketten bestimmen konnten. 
F o r t n e r 5 ) ,  und nach ihm Luxc)  zeigten dann in ihren Arbeiten, dal3 
dem Reten eine von den F_ormeln I. und 11. zukommt, und schliefllich 
konnte Bu  c h e r  ') durch seine meisterhaften Oxydationen entscheidend 
beweisen, dad Reten die Formel I. hat. 

I )  A. 106, 385 [1858]. 
a) A. 186, 75 [1877]. 
'9 Ebenda 29, 763 [l9OS]. 

2) Ebenda 109, 250; J. pr. 111 82, 321 r18611. 
5, M. 25, 452 [1904]. 4, Ebenda 229, 102. 

?) Am. SOC. 38, 374 [I910]. 


