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stand, der abfiltriert, mit wenig Methylalkohol gewaschen und 2-mal aus
Methylalkohol umkrystallisiert wird. Farblose SpieBe vom Schmp. 172.5-
174.5°, die von kalter konz. Schwefelsdure nur schwer aufgenommen werden.
Losungsfarbe tiefviolett. Ausb. etwa 0.3 g. Eine alkal. Spaltung des Esters
zum monomeren $3-Chromanon ist nicht gelungen. ‘

€ H,,0,. Ber. C 72,96, H 5.45. Gef. C 72.89, H 5.52.

Oxim: Darstellung auf die {ibliche Weise mit Hydroxylaminhydrochlorid und Kalium-
carbonat. Aus verd. Alkohol farblose Nadeln vom Schmp. 167—169°.

C.,H,,0,N. Ber. C 69.44, H 5.51, N 4.50. Gef. C 69.67, H 5.59, N 4.52.

Die saure Verseifung des B-Chromanon-carbonsiureesters mit verd. Schwefel-
séure gab nach dem Chromatographieren ein Produkt vom Schmp. 102—108°, dessen
Losung in konz. Schwefelsiure rot war; nach einigem Stehenlassen schlug die Farbe
nach Violett um. Die Analyse ergab keinen Aufschlufi itber dic Zusammensetzung der
Verbindung; jedenfalls lag kein Chromanon vor.

3. Carl Mannich und Elisabeth Buchholzer 4: Uber die Synthese
des 1.3.3-Trimethyl-5-acetyl-1.2.3.6-tetrahydro-pyridins.

[Aus dem Pharmazeutischen Institut der Universitit Berlin.]

(Eingegangen bei der Redaktion der Berichte der Deutschen Cheniischen Gesellschaft
am 20. Oktober 1944.)

Dér durch Kondensation von salzsaurem Methylamin, Formaldehyd und
Isobutyraldehyd!) entstehende [-Methylamino-u.x-dimethyl-propionaldehyd
(I) enthilt zwei reaktionsfihige funktionelle Gruppen; er wird sich daher fiir
viele Umsetzungen eignen. Da der freie Aminoaldehyd I mit sich selbst
reagiert (unter Bildung eines bicyclischen Systems), werden vorzugsweise Um-
setzungen in Betracht kommen, die bei saurer Reaktion verlaufen. Wir be-
schreiben im folgenden die Kondensation der Aldehydbase I mit Formaldehyd
und Aceton.

Wenn man das salzsaure Salz der Aldehydbase mit Formaldehyd-Losung
und Aceton bei Gegenwart von wenig Salzsiure erhitzt, so entsteht zunichst
(als nicht faBlbares Zwischenprodukt) der Amino-keto-aldehyd 1I, der sofort

7 _CH, C(CH,)y CHO CH—C(CHy),

CHy NH' CHy G(CHy)y CHO  H,C+ N HyC N >(JH
“CH, CH, CO-CH, ‘CH,—C* €O CH,

L I m.

Wasser abspaltet unter RingschluB zuin Tetrahydropyridin-Derivat ITI. Letx-
teres geht durch Hydrierung in das 1.3.3-Trimethyl-5-acetyl-piperidin tiber.
1) C. Mannich u. H. Wieder, B. 65, 385 [1932]. Fir die Darstellung ist reines

Methylaminhydrochlorid zu verwenden. In der auf S. 387 der zitierten Arbeit gege-
benen Vorschrift muBl es heiBen: ,,34 g** statt ,,24 g* salzsaures Methylamin.
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Beschreibung der Versuche.

1.3.3-Trimethyl-5-acetyl-1.2.3.6-tetrahydro-pyridin (Il1): 3.3 g
salzsaures Salzdes 3-Methylamino-a.a-dimethyl-propionaldehyds(I),
20 g 30-proz. Formaldehyd-Losung und 36 g Aceton werden unter Zugabe
von einem Tropfen Salzsiure (25-proz.) 5 Stdn. unter Riick{lul gekocht. Der
zuniehst aus 2 Schichten bestehende Ansatz wird allmihlich homogen, be-
sonders, wenn man dfters umschiittelt. Nach beendeter Reaktion, wenn mit
Anilinacétat nur noch wenig Formaldehyd nachzuweisen ist, wird das Aceton
abdestilliert und der sirupartige, hellgelbe Riickstand in 40 cem Wasser gelost.
Man gibt 30 g 50-proz. Kalilauge hinzu und schiittelt sofort 3-mal mit je 20 cem
Ather aus. Das nach dem Vertreiben des Athers zuriickgebliebene Ol wird
im Valk. destilliert. Der Siedepunkt ist nicht einheitlich. B3ei 12 Torr geht ab
959 ein farbloses (1 iber, das Thermometer steigt allméhlich bis 1359, wobei
das Destillat gelblich wird; ein betrichtlicher Teil bleibt als zéihfliissiges Harz
im Riickstand. Bei erneuter Destillation des Ols verharzt wieder ein Teil.
Man scheidet das gesuchte Tetrahydropyridin-Derivat aus dem Destillat als
Hydrochlorid ab, indem man mit Salzsidure nentralisiert, eindampft und lin-
gere Zeit im lixsiceator stehen lifit. Allméhlich scheidet sich ein krystalli-
siertes Salz aus der violett gewordenen Masse ab, das durch Anrithren mit
wenig eiskaltem Isopropylalkohol und Absaugen isoliert wird. Obgleich die
reine Base bel 98°/12 Torr siedet, erhilt man gerade aus den iiber 1109/12 Torr
siedenden Anteilen des Rohols betrdchtliche Mengen des iSalzes. Man reinigt
es durch Umlosen ans heiBem Isopropylalkohol, aus dem es sich in kurzen
Prismen abscheidet. Schuip. gegen 252° (Zers.); wird ab 140° gelblich.

€, H,;0N, HCL Ber. C58.94, H8.91, (117.41, N 6.88.
Gef. C38.7, HS89, (117.2, N6.7.

Das leicht zu erhaltende Jodmethylat schmilzt bei 2360,
(O HyONJ. Ber. J41.06. Gef. J41.3.

Das Oxim krystallisiert aus 50-proz. Alkohol mit dem Schmp. 1120,
CoHON,. Ber. N 15.38. Gef. N 15.5.

Das Semicarbazon schmilzt (aus 50-proz. Allohol) bei 211.—2129,
(' H,ON,. Ber. N 2499, Gef. N 248,

1.3.3-Trimethyl-5-acetyl-piperidin: Bei der Hydrierung einer wifBr.
Lésung des Hydrochlorids von IIT mit Palladiumkohle wird genau ein Mol.
Wasserstoff aufgenommen. Beim Eindampfen des Filtrats hinterbleibt ein
krystallintscher Riickstand; durch Umlésen aus der doppelten Menge absol.
Alkohols erhilt man schone Krystalle, die bei 217° schimelzen und in Aceton
schwer loslich sind.

(' H,ON, HCL. Ber. (¢58.36, H 9.80. Gef. C58.4, H9.8.
Das Semicarbazon schmilzt (aus 50-proz. Alkohol) bei 191--192°.
C,H,,ON,. Ber. N 24.77. Gef. N 24.8.





