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U ber Zwangskonstellationen bei cyclischen 
I.2-Aminoalkoholen 

Von G. DREFAHL, G. HEUBLEIN und PAK THA DIN 

Mit 2 Abbildungeri 

Inhaltsiibersieht 
An Hand von IR-Spektren werden die Konstellationsverhaltnisse bei einigen l-alkyl- 

substituierten 1,2-Aminoalkoholen untersucht. 

In Weiterfiihrung unserer Untersuchungen iiber die Konstellationen von 
1,2-Aminoalkoholen1)2) interessierte der EinfluB der Basizitat und die Wir- 
kung von Substituenten mit verschiedener Raumerfiillung auf die Festigkeit 
der Wasserstoffbriickenbindung. Aus der Stabilitiit der 0-H . . . N-Bindung 
konnte weiter auf die vorliegenden Konstellationsverhiiltnisse geschlossen 
werden. 

Verbindungen vom folgenden Bautyp wurden untersucht : 
I R = CH, 

I1 R = C,H, 
I11 R = C,H, 

a R’ = R” = H  
b R = H, R” = CH, 
c R’ = R” = CH, 

IV R = i--C,H, 

VI  R = CSHII A--i 
V R = C,H, 

/VH0 K‘ 
’ R’l-N’ 
‘v‘’ \R” VIT R = CH, N 

\ \.---/ 
VIII R = / \ /  

IX R = i-C,H, 

Die Darstellung der trans-Verbindungen erfolgte durch Aufspaltung ent- 
sprechender Epoxyde 3-5) mit Ammoniak bzw . Methyl- oder Dimethylamin. 

Die Herstellung der analogen cis-Verbindungen war priiparativ auBerst 
schwierig und gelang nur in einigen Fallen. 

~ ~~ 

l) G. DREFAHL u. G. HEUBLEIN, Chem. Ber. 94, 915 (1961). 
2, G. DREFARL u. G. HEUBLEIN, Chem. Ber. 94, 922 (1961). 
3, CURTIN u. SCHMUKLER, J. Amer. chem. SOC. 77, 1105 (1955). 
*) M. MOUSSERON u. R. GRANGER, Bull. Soo. chim. France 14, 850 (1947). 
5 )  G. E. MCCASLAND, R. K. CLARK jr. u. H. E. CARTER, J. Amer. chem. Xoc. 71, 637 

(1949). 
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Abb. 1. Infrarot-Spektren der trans-1-Methyl-amino- 
alkohole in  CCI,. Konz. G . 10-3, LiF-Prisma, NaCl- 

Prisma 

wurden aus den IR-Spektren 
der aufgefiihrten Substanzen 
Riickschliisse auf die Starke 
der Wasserstoffbriickenbin- 
dungen und daraus auf die 
vorliegendenKonstellations- 
verhaltnisse gezogen. Unsere 
Betrachtungen bezogen sich 
auf den Bereich von 2800 
bis 3700 cm-l. Hier befinden 
sich die fur die Aminoalko- 
hole charakteristischen OH- 
und NH-Valenzschwin- 
gungsbanden. Ferner liegen 
hier die Absorptionen, die 
einer OH.. .X-Wasserstoff- 
briicke zuzuordnen sind. Das 
Vorliegen einer OH. . .N- 
Wasserstoffbriicke aul3ert 
sich in einer meist sehr 
breiten und starken Bande, 
die gegeniiber der freien 
OH-Bande nach niederer 
Wellenzahl verschoben ist. 
Da bei einer Verdiinnung 
unter 10-2 die Aminoalko- 
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hole monomolekular vorliegen, treten im Spektrum nur intraniolekulare 
Wasserstoffbriicken in Erscheinung. Die Frequenzdifferenz zwischen freier 
und gebundener OH-Bande und die Intensitat der Banden sind ein MaI3 
fur die Starke der Wasserstoffbriickenbindung. 

Bei einer Reihe der 
untersuchten Aminoalko- 
hole konnte die Einordnung 
in cis- oder trans-Reihe vor- 
genommen werden und dar- 
iiber hinaus das Vorliegen 
einer bestimmten Form im 
Konstellationsgleichgewicht 
nachgewiesen werden. 

Es tritt eine Abhangig- 
keit der Starke der Wasser- 
stoffbriickenbindung von 
der Basizitat des Substi- 
tuenten in 2-Stellung auf. 
Nimmt die GroSe des 1-Sub- 
stituenten jedoch zu, wird 
der BasizitatseinfluB in eine 
sekundiire Rolle zuriickge- 
drangt. 

Bei Verbindungen mit 
geradkettigem Substituen- 
ten in 1-Stellung (Methyl 
bis n-Pentyl-aminoalkohol) 
ist mit zunehmender N-Me- 
thylierung ein steigendes Av 
iind eine ansteigende pro- 
zentuale Absorption der ge- 
bundenen OH-Bande zu 
verzeichnen. Beim trans-l- 
Methyl- bis zum trans-l- 
Butyl-2-dimethylamino - cy- 
clohexanol ist die freie OH- 
Bande vollkommen ver- 
schwunden. Abb. 1 1aBt 
erkennen, daB bei den N- 
unsubstituierten trans-Ami- 
noalkoholen ein hoher Anteil 
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Biaxialform vorliegt, bei den Methylaminoverbindungen ist das Gleich- 
gewicht bereits mehr nach der Biaquatorialform verschoben, wahrend die 
Dimethylaminoverbindungen nur in der Biaquatorialform vorliegen. Neben 
der Basizitatszunahme ist auch die raumliche VergroBerung der Amino- 
gruppe zu berucksichtigen, die nun ihrerseits bestrebt ist, die iiquatoriale 
Lage einzunehmen. Eine Differenzierung beider Effekte kann nicht vorge- 
nommen werden. 

Ersetzt man jedoch die geradkettigen Substituenten in 1-Stellung durch 
Gruppen mit groDer Raumerfullung, wie Isopropyl-, Cyclohexyl- und Ben- 
zyl-, so ergeben sich wesentliche Unterschiede zu den dargelegten Verhalt- 
nissen. In  den Spektren des trans-1-Isopropyl-2-amino-cyclohexanols-1 und 
der entsprechenden Methylaminoverbindung (IVa + IVb) tritt keine ge- 
bundene OH-Bande auf. Erst die Dimethylaminoverbindung (IV c )  zeigt 
freie und gebundene OH-Bande. 

Genauso verhalten sich die trans-1-Cyclohexylverbindungen. In diesen 
Fallen uberwiegt der Raumerfullungseffekt des 1-Substituenten gegenuber 
der Basizitat und der Raumerfiillung der Aminogruppe. Das Bestreben der 
grol3en Reste, die biaquatoriale Lage einzunehmen, laI3t keine Wasserstoff - 
bruckenbindung mehr zu. Daraus ergibt sich Biaxialstellung der beiden PO- 

laren Gruppen. Erst bei den Dimethylaminoverbindungen nimmt durch Zu- 
nahme von Basizitat und Raumerfullung der Akzeptorgruppe die biaquato- 
riale Form wieder am Gleichgewicht Teil. 

Die 1-benzylsubstituierten trans-Aminoalkohole zeigen den kettensub- 
stituierten Verbindungen vollig analoge Spektren. Die ,,groDe" Phenylgruppe 
hat einen weiteren Abstand vom C-Atom der Rotationsachse. Dadurch fiillt 
ihre Raumerfullung weniger ins Gewicht. 

Bei den cis-Verbindungen ist die Frequenzdifferenz zwischen freier und 
gebundener OH-Bande um rund 40 cm-1 groBer als bei den entsprechenden 
trans-Verbindungen. Der Grund liegt in der Erleichterung einer Annaherung 
beider polarer Gruppen durch Verflachung des Cyclohexanringes. Fur cis-1 - 
Bthyl-, -Propyl-, -Butyl- und -Benzyl-2-aminocyclohexanol-l konnen keine 
Angaben uber das Konstellationsgleichgewicht gemacht werden. Die Spektren 
dienten lediglich zur Identifizierung der Verbindungen. 

Dagegen tritt beim cis-1-Isopropyl-2-amino-cyclohexanol-1 (cis-IVa) nur 
die gebundene OH-Bande auf. Nimmt man fur die ,,grol3e" Gruppe wieder 
eine Aquatorialstellung an, so herrscht im Konstellationsgleichgewicht die 
Form mit der aquatorialen Isopropylgruppe und der axialen Hydroxyl- 
gruppe vor. 

Bei der entsprechenden cis-1-Cyclohexyl-verbindung tritt entgegen den 
Erwartungen eine kleine freie OH-Bande auf. Da eine Form mit axialstan- 
digem Cyclohexylrest wenig wahrscheinlich ist, konnte der Grund fur das 
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Buftreten der OH-Bande in einer ,,Storung" der Wasserstoffbriickenbindung 
durch den grol3en Cyclohexylrest gesucht werden. 

- b-&cH3 . .cH' CH3 

c- 
I 
I 
I k*$oH ,cH\ ! H 

CH, CH, 

Beschreibung der Versuche 
Die ills Ausgangsprodukte verwendeten 1- Alkyl-cyclohexenoxyde wurden durch Um- 

setzung clcr entsprechenden Cyclohexene mit Benzoeperslure erhalten. 

Darstellung der trans- Aminoalkohole 

a) 
l a  trans-l-Methyl-2-amino-cyclohexanol-(l) 

15 g 1-Methyl-cyclohexenoxyd werden mit 50 em3 konz. waI3rigem Ammoniak im 
Druckrohr auf 120° erhitzt. Xach 8 Stunden ist die Reaktion beendet. Die Fliissigkeit wird 
mit Ather extrahiert, die Atherlosung getrocknet und abdestilliert. Das trans-l-Methyl-2- 
amino-cyclohexanol bleibt als kristalline Masse zuriick und wird ails Benzol umlrristallisiert. 
Schwach gelbliche Kristalle vom Schmp. 97" (Lit.4) 89-90"). 

C,H,,NO (129,2) ber.: C 65,07; H 11,70; N 10,84; 
gef.: C 65,23; H 11,63; N 10,33. 

Hydrochlorid : Die Darstellung erfolgt durch Einleiten von Chlorwasserstoff in die 
iitherische Losung des Amins. Nach Dmkristallisieren aus Alkohol/&her schmilzt das Salz 
bei 161" (Lit.*) 147-148'; Lit.a) 161,5"). 

Analog wurden dargestellt : 

I Ia  trans-l-~thyl-2-amino-cyclohexanol 

dus Petrolather schwach gelbliche Bliittchen vom Schmp. 93". 

C,H,,ON (143,2) ber.: C 67,08; H 11,96; N 9,78; 
gef.: C 66,80; H 10,75; N 9,95. 

Hydrochlorid: Schmp. 187" (Lit.*) 135-136"). 

I I I a t r a n s  ~ 1 - P r o p  y 1 - 2 - a m  i n  o ~ c y c 1 o h e  x a n o 1 - 1 

Aus Petrolather schwach gelbliche Blattchen vom Schmp. 74". 

") J. C. D. BRAND u. J. D. D. STEVENS, J. chem. SOC. [London] 1958, 62. 
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C9H,,N0 (157,P) ber.: C 68,T-l; H 12,17; N 8,90; 
gef.: C 68,33; H 12,45; N 8,81. 

Hydrochlorid: Schmp. 193,b" (Lit.4) 177-178"). 

1 V  a t r a ns  - 1 -Is o p ro  p 3 7  1 ~ 2 ~ a m  i n  o - c y c 1 o h  e x a n o 1 ~ 1 
Farblose Kristallc vom Schmp. 56". 

C,H,,NO (157,2) her.: C 68,74; H 12,17; N 8,91; 
gef.: C 68,35; H 12,28; pu' 8,79. 

Hyclrocshlorid: Schmp. 21Ci"; (Lit. 4, 237-238"). 

V a  t r a n s  ~ 1 - R II t y 1 - 2 - a m i n o  ~ cy clo h e x  an  o 1 - 1 
Fliissigkeit vom Sdp.15 135". 

C,,H,,KO (171,3) ber.: C 70,12; H 12,36; N 8,18; 

Hydrochlorid: Schmp. 21 1 O ;  (Lit.4) 196 --197"). 
gef.: C (19,39; H 12,37; N 8,19. 

V T  a t r a n s  - 1 - A m  y1- 2 - a m  i n  o ~ c y c lo  h e  x a n o 1 - 1 
Die ICeinigung erfolgte iiber das Hydrochlorid. Hydroohlorid: Schmp. i9!lo. 
C,,H,,NO~ HC1 (221,TG) ber.: C 59,47; H 10,90; N 6,31; 

gef.: C 69,48; H 11,07; N G,56. 

V I I a t r a n~ - 1 - B e nz y 1 - 2 - a m  i n  o - e y c 1 o he  x a n  o 1 - 1 
Die dusgar~gaprodukte wurden 1 2  Stunden im Druckrohr auf 150" erhitzt. Die Reak- 

tionsmischung wird mit AtherlChloroform (7 : 3) extrahiert. Rach Trocknen und Abdampfen 
erhdlt man eirte kristalline Masse, die iiber das Hydrochlorid gereinigt wird. Hydrochlorid: 

CI,H,,NO . HCl (211,T)  ber.: C 61,68; H 8,34; N 5,79; 
gef.: C 61,60; H 8 , G ;  N 5,89. 

\'I I I a t r a n s  - 1 - C y cl o h e x y 1 ~ 2 - a mi n o - c y c lo  h e  x a n o 1 - 1 
1-Cyclohexyl-cyclohexenosyd und konz. Ammoniak werden im Druckrohr 12 Stunden 

aiif 160" erhitzt. Aus Benzol srhwach gelbliche Prismen rom Schmp. 128". 

C,,H,,NO (197,31) ber.: C 73,04; H 11,76; N 7,lO; 
gef.: C 72,7G; H 12,10; N 6,94. 

I b t r a n s  - 1 -Met  h y 1 - 2 - m e t  h y 1 a m  i n  o - c y c lo  h e x a n o 1 - 1 
10 g 1-Methylcyclohexenouyd werden mit 40 em3 32proZ. methanolischer Methylamin- 

h u n g .  5 Stunden im Druckrohr auf 100" erhitzt. AnschlieBend wird i. Valr. eingedampft 
und der kristalline Riickstand aus Benzol umkristallisiert. FiErbl. Nadeln vom Schmp. 84". 

C,H,,NO (143,2) ber.: C 67 08; H 11,9G; N 9,78; 
gef.: C (i7,19; H 11,77; N 9,hO. 

Hydrochlorid: Schmp. 200-201". 
Kach dieser Vorschrift wurden hergcstellt : 
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I I b  trans-l-~thyl-2-methylamino-cyclohexanol-l 
Nach 8stiindigem Erhitzen der Rcaktionsmischung auf 120" im Druckrohr nimmt man 

den cntstandenen Aminoalkohol in Ather auf. Nach Umkristallisieren aus Petroliither, 
Parblose Nadeln vom Schmp. 70". 

C,H,,NO (157,2) ber.: C G8,74; H 12,17; N 8,91; 
gef.: C 68,88; H 11,84; S 8,88. 

Hydrochlorid: Schmp. 192". 

I I I b t r a n s  - 1 - P r o p  y 1 ~ 2 - m e t  h y 1 a mi  n o - c y c 1 o h  e x a n  o 1 - 1 
Farblose Nadeln vorn Schmp. 74,5". 
C,,H,,NO (171,3) ber.: C 70,12; H 12,36; N 8,18; 

gef.: C 70,ll; H 12,GO; N 7,50. 
Hydrochlorid : Schmp. 203". 

I V b t r a n s  - 1 - I s  o p r o p y 1 - 2 - m e t  h y la m i  n o  - c y cl o h e x a n 01 - 1 
Farblose Fliissigkcit vom Sdp.,, 104". 

C,,H,,NO (171,3) ber.: C 70,12; H 12,3G; N 8,18; 
gef.: C 70,3G; H 12,G8; N 7,79. 

Hydrochlorid: Schmp. 217". 

V b t r a n s  - 1 - B u t  y 1 - 2 - m e t  h y 1 a, m i no - c y c l o  h e x a n o 1 - 1 
Farblose Kristalle vom Schmp. 51-52". 

C,,H,,NO 

Hydrochlorid: Schmp. 198". 

(185,30) ber.: C 71,30; H 12,47; N 7,5G; 
gcf.: C 70,94; H 12,23; N 7,27; 

V I b  trans-1-Amyl-2-methylamino-cyclohexanol-1 
Farblose Fliissigkeit vorn Sdp.,, 141-142'. 
C,,H,NO (199,3) ber.: C 72,30; H 12,64; N 7,03; 

gef.: C 72,17; H 12,50; N 7,OO. 
Hydrochlorid: Schmp. 185". 

V I I b  trans-1-Benzyl-2-methylamino-cyclohcxanol-1 
Farblose Nadeln vom Schmp. 110". 
C1,H,,NO (219,3) ber.: C 76,6G; H 9,65; N 6,39; 

gef.: C 76,30; H 9,33; N 6,40 
Hydrochlorid: Schmp. 224". 

V I I I b  trans-1-Cyclohexyl-2-methylamino-cyclohexanol-1 
Farblose BlPttchen vom Schmp. 62'. 

C,,H,NO (211,3) ber.: C 73,89; H 11,92; N 6,63; 
gef.: C 73,56; H 12,15; N 6,63. 

Hydrochlorid: Schmp. 228". 
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c) 
I c t r a n s  - 1 - Met  h y 1 - 2 ~ d i m e  t h y 1 a m i n o  - c y c 1 o h e x  a n  o 1 - 1 

12 g 1-Methyl-cyclohexenoxyd werden in 60 cm3 33proz. Dimethylamin in absolutem 
Alkohol gelost, im Druckrohr 7 Stunden auf 100" erhitzt und im Vakuum eingedampft. 
Nach Fraktionieren erhalt man das farblose trans-1-Methyl-2-dimethylamino-cynlohex- 
anol-1 vom Sdp.,, 97'. 

C,H,,NO (157,2) ber.: C 68,74; H 12,17; N 8,90; 
gef.: C 68,30; H 11,80; N 8,91; 

Hydrochlorid: Schmp. 195". 
Folgende Verbindungen wurden analog dargestellt : 

11' c t r a n s  - 1 - I s o p  r o p y 1 ~ 2 - d i m e  t h y la m i n  o - c y c lo  h e  x a n o 1 - 1 
Es wird im Druckrohr 24 Stunden auf 140" erhitzt. Die Reinigung erfolgt iiber das 

Hydrochlorid: Aus AIkohol/kher, Schmp. 141". 

Cl,H,,NO . HCl (221,8) 

Hydrochlorid. 

ber.: C 59,56; H 10,93; N G 3 2 ;  
gef.: C 59,22; H 10,50; N 6,92. 

V c  trans-1-Rutyl-2-dimethylamino-cyclohexanol-1 
Durch lostundiges Erhitzen auf 100" im Druckrohr. Farblose Flussigkeit vom Sdp.,, 

C,,H,NO (1!19,3) ber.: C 72,313; H 12,64; N 7,03; 
gef.: C 72,50; H 1 2 , l l ;  N 6,76. 

Hydrochlorid: Schmp. 128". 

137-138" 

V I I c  t r a n s -  1 - B e n z y l -  2 - d i m e t h y l a m i n o -  c y c l o h e x a n o l - 1  

Es wird 24 Stunden im Druckrohr auf 150' erhitzt. Reinigung erfolgt uber das Hydro- 

C,,H,,NO (233,3) ber.: C 77,22; H 9,94; N 6,00; 
gef.: C 76,86; H 10,Oci; N 5,95. 

Hydrochlorid: Schmp. 223". 

chlorid. Schmp. 70-71'. 

V I I I c  trans-l-C~clohexyl-~-dimethylamino-cyclohexano~-l 

1 2  Stunden wird im Druckrohr auf 150" erhitzt. Das Praparat wjrd uber das Hydro- 

C,,H,,NO. HCI (2G1,8) ber.: C 64,23; H 10,78; N 5,35; 
gef.: C 64,32; H 10,94; N 5,65. 

chlorid gereinigt. Hydrochlorid: Schmp. 181'. 

Darstellung der cis-Aminoalkohole 
I I Ia  cis-1-Propyl-2-amino-cyclohexanol-1 

Zu 0,15 Mol Magnesiumspinen in Ather werden 0,15 Mol Propylbromid tropfenweise 
hinzugegeben. Nach Beendigung der Reaktion gibt man 0,026 Mol2-Aminocyclohexanon- 
hydro-bromid portionsweise hinzu und ruhrt 5 Stunden. AnschIieBend wird mit Wasser zer- 
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setzt und unter Kuhlung waDriger Ammoniak bis zur basischen Reaktion hinzugefugt. Man 
extrahiert mit Ather, trocknet, dampft im Vakuum ab und reinigt durch Vakuumdestil- 
lation. Schmp. 41'. 

C,H,XO (157,2) ber.: C 68,74; H 12,17; N 8,9@; 
gef.: C 68,40; H 11,97; N 8,6G. 

A4uf diese Weise nurden hergestellt : 

I V a  cis-1-Isopropyl-2-amino-cyclohexanol-1 
Schmp. 62'. 

C,H,,NO (157,2) ber.: C 68,74; H 12,17; N 8,90; 
gef.: C 68,5O; H 12,lO; N 8,W. 

Va c is -1-  B u t y l -  2 - a m i n o  - c y c l o h e s a n o l -  1 

Kristalline Masse, Sdp.,-, 110'. 

C,,H,,KO (171,3) ber.: C 70,12; H 12,36; N 8J8; 
gef.: C 69,7O; H 12,15; N 8,47. 

I X a c is  - 1 ~ T s o b u t y 1 - 2 - a m i n o  - c y cl o h e x a n o l ~  1 
Schmp. 49-. 

C,,H,,NO (151,3) ber.: C 70,12; H 12,36; N 8,18; 
gcf.: C 69,75; H 12,02; N 8,50. 

V I 18 c is  - 1 - I3 e n z y 1 - 2 - a m  i n  0- c y clo h e x R. no 1 - 1 
Schmp. 75". 

C,,HlgNO (205,3) ber.: C 76,05; H 9,33; N E,82; 
gef.: C 76,Ol; H 9,27; PIT ($33. 

V I I I a  cis-1-Cyclohexyl-2-amino-cyclohexanol-1 

S a c h  Reinigung der alkoholischen Losung uber Aluminiumoxyd. Schmp. 89' 

C1,H,,XO (197,3) ber.: N 7,lO; gef.: N 7,44. 

J e n a ,  Institut fur Organische Chemie und Biochemie der Friedrich- 
Schiller-Universitat. 

Bei der R,edaktion eingegangen am 28. August 1963. 


