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Uber subetituierte 2-Vinyl-chinolin-N-oxide. II 

Von GERHARD BUCHMANN und HANS-JOACHIM STEINBACH 

Mit 2 Abbildungen 

Inhsltsubersicht 
Entsprechend der Aktivierung von Wasserstoffatomen der a-startdigen Methylgruppe 

im Chinaldin-N-oxid werden Kondensationsreaktionen mit aromatischen und heterocyc- 
lischen Aldehyden zu p-substituierten 2-Vinylchinolin-N-oxiden erzielt. 

Die katalytische Hydrierung dieser Systeme wird untersucht und hierbei festgestellt, 
daB die C-C-Doppelbindung primar und die N-0-Gruppierung des Aminoxids in zweiter 
Stufe angegriffen werdon. Es entstehen /J-substituierte 2-Athylchinolin-N-oxide und 
/J-substituierte 2-Athylchinoline. 

1. Einleitung 

Methylgruppen in heterocyclischen Systemen konnen in saurem und 
basisohem Medium mit geeigneten Carbonylverbindungen kondensiert wer- 
den 2))3)4). Die skiurekatalysierte Reaktion verliiuft wahrscheinlich so, daB 
sich ein Proton an das freie Elektronenpaar des Stickstoffatoms unter pri- 
marer Salzbildung anlagert und beim Chinaldin ein Chinaldiniumsalz ent- 
steht (I-IIa). Eine durch die Elektronenaffinitiit des Stickstoffatoms be- 
giinstigte Grenzstruktur (I1 b) wird mit dem Carbeniumion der polarisierten 
Aldehydmolekel zu einem Aldol (111) reagieren, aus welchem dann unter 
Wasserabspaltung die entsprechende Styrylverbindung gobildet wird (IV). 

Ein ahnlicher Mechanismus ist von JERCHEL und  HECK^) fur die Kon- 
densation von 2-Picolin und Benzaldehyd vorgeschlagen worden. 

Im Gegensatz hierzu verlauft bei quartaren Verbindungen in Gegenwart 
saurer Kondensationsmittel die Reaktion langsamer, d. h. die Abspaltung 
des Protons von der Methylgruppe am C,-Atom wird erschwert. Bei Ver- 

I )  G. BUCHMANN u. H.-J. STEINBACH, J. prakt. Chem. [4] 25, 7 (1964). 
2, B. I). SHAW u. E. A. WAQSTAFF, J. chem. 8oc. [London] 77, (1933). 
3, H. KAPLAN u. H. G. LINDWALL, J. Amer. chem. SOC. 65, 927 (1943). 
4, K. BOHM 11. S. SKRAUP, Ber. dtsch. chem. Ges. 59,1013 (1926). 
5, D. JERCHEL u. H. E. HECK, Liebigs Ann. Chem. 613, 171 (1958). 



(111) H (IV) 
wendung von Protonenacceptoren, wie Piperidin, wird die Reaktion be- 
schleunigt, 

Beim Chinaldin-N-oxid liegt im Vergeich zu den quartaren Verbindungen 
ein ahnliches Reaktionsverhalten vor. Auch hier ergibt sich eine Negativie- 
rung in 2- bzw. in 4-Stellung, wodurch die Abspaltbarkeit eines Protons von 
der Methylgruppe erschwert wird. Erst durch Einwirkung von Konden- 
sationsmitteln hoher Aktivitat, wie Kaliummethylat, lassen sich auch in der 
Aminoxid-Reihe Kondensationsreaktionen durchfuhren. 

2. Betrachtungen zum Mechanismus der Kondensationsreaktion 
Die nucleophile Einwirkung von Kaliummethylat auf Chinaldin-N-oxid 

fiihrt in erster Stufe zur Abspaltung des Protons von der Methylgruppe (V). 
Der darauf folgende elektrophile Angriff des polarisierten Benzaldehydmole- 
kuls fuhrt zur Bildung einer Zwischenverbindung (VI), die mit dem abge- 
spaltenen Proton eine /I-Hydroxy-Struktur ergibt (VI a), aus der beim Er- 
hitzen Wasser eliminiert wird und sich so das 2-Styrylchinolin-N-oxid bildet 
(VII). 

Von Interesse war in diesem Zusammenhang der EinfluS verschiedenartiger 
Substituenten in der Aldehydkomponente auf die Reaktivitat des Carbonyl- 
kohlenstoffs. Man konnte erwarten, daS die Reaktivitat der Carbonylgruppe 
mit zunehmendem Elektronendruck der Base und mit zunehmendem Elek- 
6* 
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tronenzug des Carbonylkohlenstoffs ansteigt. Da die basische Komponente 
bei samtlichen Reaktionen unverandert blieb, bestand die MFglichkeit, durch 
Variation der Substituenten gewisse Unterschiede in der Reaktivitat fest- 
zus tellen. 

3. Kondensationen mit mono- und di-substituierten Benzaldehyden 
3.1. Benzaldehyde mit -J-Substituenten 

Die Reaktivitaten von Anisaldehyd und p-Fluorbenzaldehyd zeigten 
fast keine Unterschiede. Bei den isomeren Mono-nitro-benzaldehyden 
fie1 die Reaktionsfiihigkeit in der Reihe von p- zum o-sliindigen Substi- 
tuenten hin ab. Hier sind moglicherweise neben diesen Substituenteneffekten 
such sterische Griinde von Bedeutung. Sehr deutliche Unterschiede ergaben 
sich bei der Umsetzung von m-Chlor- und m-Brombenzaldehyd und bei 
m-Methyl-benzaldehyd. Wahrend die Reaktion mit den beiden m-Halogen- 
benzaldehyden bereits nach fiinfzehn Minuten beendet war, wurde bei der 
Umsetzung mit m-Methylbenzaldehyd die Kondensation erst nach mehr- 
stundigeni Erhitzen erreicht. Die Kondensation von Veratrumaldehyd und 
o-Veratrumaldehyd benotigte ebenfalls eine mehrstiindige Reaktionszeit. 
Benzaldehyde mit Hydroxylgruppen in 2- und 4-Stellung konnten nach dieser 
Methode nicht zur Umsetzung gebracht werden. Die Erhohung der Konzen- 
tration an Kaliummethylat war ohne EinfluB auf den Reaktionsablauf. Der 
Grund fur das Ausbleiben dieser Reaktion liegt offenbar in. der Bildung des 
entsprechenden Phenolat-Anions, das einen starken + M-Effekt in der Weise 
ausiibt, daB die am Carbonylkohlenstoff fiir die Kondensation notwendige 
positive Teilladung abgeschwacht wird. Nach Veratherung dieser aromatisch 
gebundenen Hydroxylgruppen laBt sich die Reaktion mit Erfolg durch- 
fiihren, wie am Beispiel des Salicylaldehyds, des Vanillins und des 0-Vanillins 
gezeigt werden konnte. 

3.2. Benzaldehyde mit + J-Substituenten 
Auch bei Anwesenheit von + J-Substituenten fuhrt die Umsetzung der 

Aldehyde mit Chinaldin-N-oxid zum Ziel; jedoch ist hier eine langere Reak- 
tionszeit erforderlich. Substituenten mit sehr starkem +M-Effekt konnen 
sogar die Kondensationsreaktion verhindern (s. 3.1.). 

4. Umsetzung rnit Aldehyden mehrkerniger Kohlenwasserstoffe 

Die Umsetzung mehrfach benzokondensierter aromatischer Aldehyde 
fiihrt zu Substanzen, deren Eigenfarbe ausgepragter ist als bei monocycli- 
schen Aldehyden. Mit zunehmender Zahl der Benzolringe andert sich die 
gelbe Farbe der Verbindungen iiber gelb-orange bis ziir dunkelroten Farbe ; 
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es liegt offenbar hier ein bathochromer Effekt vor. Die Ausbeuten der Kon- 
densationsprodukte sind gut, nehmen jedoch mit zunehmender GroBe des 
kondensierten Ringsystems ab. 

5. Kondensation rnit heterocyclischen Aldehydon 
Die Kondensationsreaktion ist nicht nur auf aromatische Aldehyde an- 

wendbar, sondern sie kann auch auf heterocyclische Verbindungen ausge- 
dehnt werden. Diesbeziigliche Versuche wurden mit Thiophen-2-aldehyd, 
Furan-2-aldehyd, Pyridin-2-aldehyd und mit Chinolin-2-aldehyd, wobei sich 
die Ausbeuten im Verhaltnis zu den Reaktionen mit aromatischen Aldehy- 
den nicht wesentlich unterschieden, durchgefiihrt. Diese Eigenart muB des- 
halb besonders hervorgehoben werden, da die Kondensationsreaktionen von 
Chinaldin ausgehend nicht zum Erfolg fuhrt. RIED und HINSCHING~) ver- 
suchten, Chinaldin niit Pyridin-2-aldehyd umzusetzen; unter verschieden- 
artigen Kondensationsbedingungen erzielten beide Autoren keine Umset- 
zung. Es kann allgemein festgestellt werden, daB Chinaldin mit heterocycli- 
schen Aldehyden keine Kondensationsprodukte ergibt ; das p- [Furyl-( a)]- 
a-[chinolyl-( 2)l-athen ist sehr unbestandig und zersetzt sich bald'). Eine 
Aminoxid-Gruppe ermoglicht a.lso nicht nur die Kondensation, sondern sta- 
bilisiert auch das Endprodukt. Die erhaltenen Substanzen besitzen aus- 
nahmslos die trans-Eonfiguration, welche durch eine starke Absorptions- 
bande um 970 cm-l bewiesen wurde. 

6. Verlauf der Hydrierung bei Kondensationsprodukten aus heterocyclischen 
Aldehyden 

Die katalytischen Hydrierungen wurden bei Raumtemperatur und Nor- 
maldruck ausgefiihrt ; als Katalysator wurde RaNEY-Nickel verwendet. Da 
sich jedoch Benzolringe unter diesen Hydrierbedingungen nicht verandern 
lassen, sollten an diesen Verbindungen Reaktivitatsstudien betrieben werden, 
urn eine Ubersicht zu diesen katalytischen Hydrierungen derartiger Systeme 
mit mehreren Angriffsstellen zu gewinnen. Bei der katalytischen Hydrierung 
von ~t-[Chinolyl-(2)-N-oxid]-/?-[pyridyl-( a)]-athen (VIII) entstand nach einer 
Aufnahme von zwei Molekiilen Wasserstoff das 2-[/?-Pyridyl-( 2')--athyl]- 
chinolin (X). Der Abbruch der Hydrierreaktion nach der Absorption von 
einem Mol Wasserstoff fuhrte zur Bildung von 2- [/?-Pyridyl-( 2')-iithyl]- 
chinolin-N-oxid (IX). Diese Verbindung lie13 sich nach ihrer Isolierung bei 
nochmaligem Einsatz weiterhydrieren, wobei sich das 2- [P-Pyridyl-( 2')- 
athy1)-chinolin (X) bildete. 

6, W. RIED u. S. HINSCHINQ, Liebigti Ann. Chem. 600, 47 (1956). 
7) J. 0. SRPEK, Ber. dtsch. chem. GPS. 20, 2044 (1887). 
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6 VIIT i--- ___- ZH,. Raney-Ni ~ _ _ _ _  i 
Nach Aufnahme von zwei Molen Wasserstoff gelangt die Hydrierungsreak- 
tion zum Stillstand. Es liegt hier also ein ahnliches Verhalten vor wie beim 
2-Styrylchinolin-N-oxid ; die C-C-Doppelbindung wird vorrangig vor der 
Aminoxid-Gruppe angegriffen. 

Auch bei heterocyclischen Funfringsystemen verlauft die Hydrierung 
ahdich ; das oc-[Chinolyl-(2)-N-oxid)-~-[thienyl-( 2)l-lthen ergibt mit zwei 
Molen Wasserstoff das 2- [B-Thienyl-( 2')-iithyl]-chinolin. Nach der Aufnahme 
von einem Mol Wasserstoff konnte auch hier der Nachweis lerbracht werden, 
daI3 die C-C-Doppelbindung vor der Aminoxid-Funktion angegriffen wird. 
Eine Abspaltung von Schwefelwasserstoff konnte nicht beobachtet werden. 
Auch hier wird unter den voranstehenden Reaktionsbedingungen keine wei- 
tere Wasserstoffaufnahme erreicht. Im Vergleich zum CX- [Chinolyl-(2)-N- 
oxid]-p-[pyridyl-( 2)l-iithen (V) ist beim Thiophenderivat eine langere Hy- 
drierzeit erforderlich. Im Gegensatz hierzu werden bei der katalytischen Hy- 
drierung von CX- [Chinolyl-( 2)-N-oxid]-/l- [furyl-( 2)I-Bthen nnter Norrnalbe- 
dingungen nicht zwei Mol, sondern vier Mol VvTasserstoff aufgenommen. Dar- 
aus folgt, daS auch der Puranring hydriert wird. Die bereits bei den Grund- 
systernen Furan und Thiophen beobachtete unterschiedliche Aktivitat 
gegenuber katalytisch angeregteni Wasserstoff fuhrt auch hier zu der Deu- 
tung, daI3 eine Abnahme der Reaktivitlt vom Furan zum Thiophen be- 
steht. Die nach der Aufnahme von vier Molen Wasserstoff erhaltene Ver- 
bindung erw-ies sich als 2-[P-Tetrahydrofuryl-(2')-athyl]-chinolin. Da nach 
der Aufnahme von drei Molen Wasserstoff eine Verminderung der Reak- 
tionsgeschwindigkeit eintrat, wurde die Reaktion hier unterbrochen ; die 
nach der Aufarbeitung erhaltene Substanz erwies sich als 2-[/3-Tetra- 
hydrofuryl-( 2')-athyl]-chinolin-N-oxid. Diese konnte in einer nochmaligen 
Hydrierung, bei der ein Mol Wasserstoff aufgenommen wurde, in das 2-[j3- 
Tetrahydrofuryl-(2')-athyl]-chinolin ubergefuhrt werden. Unterschiede in 
der Hydrierungsgeschwindigkeit des Furanrings und der C-C-Doppelbin- 
dung konnten nicht ermittelt werden. 
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Die Punkte a-f bzw. a-c von Abb. 1 und Abb. 2 beziehen sich auf die 
Endstufen der Hydrierungen und auf die hierbei gewonnenen Verbindungen. 

Mol 
4 

7 2 3 4 5 6 7Zeiihf 

Abb. 1 Hydrierung substituier- 
ter 2-Vinylchinolin-N-oxide. a: 2- 
[p-Tetrahydrofuryl-( 8’)-Lthyl-chi- 
nolin, b : 2-[Tetrahydrofuryl-(2’)- 
ilthyllchinolin-N-oxid, c : 248- 
Pyridyl-( 2‘)-athyl]-chinolin, d : 2- 
[B-Pyridyl-( 2’)-iithyl]-chinolin-N- 
oxid, e: 2-[/?-Thienyl-(2‘)-iithyl]- 

chinolin, f : 2-[/?-ThienyI-(2’)- 
&thy I-chinolin-N-oxid 

Abb. 2. Hydrierung B-substituier- 
ter 2-Athylchinolin-N-oxide. a: 2- 
[/?-Tetrahydrofury1 - (2’)-lithyll-chi- 
nolin, b: 2-@-Pyridyl-(2‘)-iithyl]- 
chinolin, c: 2@-Thienyl-( 2‘) .iithyl]- 

chinolin 

7. Beschreibung der Versuche 
7.1. @-substituierte 2-Vinyl-chinolin-N-oxide 

7,95 g Chinaldin-N-oxid (0,M Mol) wurden mit 10 ml einer 10proz. Kaliummethylat- 
lovung versetzt. Danach wnrden 0.07 Mol des entsprechenden Aldehyds hinzugefiigt und 
die Reaktiondosung unter RiickfluS erhitzt (Reaktionszeiten s. Tab. 1). Bei kristallineri 
Aldehyden wurden noch weitere 10 ml absoluten Methanols hinzugefiigt. Nach Beendigung 
der Reaktion schied sich unter Kuhlung das Kondensationsprodukt ab (in einigen Fallen 
muDte etwas Wasser zugesetzt werden). I m  AnschluB an das Absaugen und Trocknen 
wurde aus einem geeigneten Losungsmittcl (5. Tab. 1) umkristallisiert. 

7.2. P-substituierto 2-~thyl-chinolin-N-oxide 
0.01 Mol des Kondensationsproduktes aus Chinaldin-N-oxid und dem hetoro- 

cyclischen Aldehyd wurde in 100 ml Athanol gel6st ufid in Gegenwart von RANEY-xi bei 
Raumtemperatur und unkr Normaldruck mit Wasserstoff hydriert. Nach Aufnahme der 
entsprechendcn Menge an Wasserstoff (Mole) wurde vom Katalysator abfiltriert und das  
Losungsmittel im Vakuum entfernt. Der Ruckstand wurde mit Wasaer veraet& und unter 
Kuhlung erstarrte das anfangs olige Produkt. Nach dem Absaugen und Trocknen erfolgte 
die Umkristallisation (Losungsmittel’ s. Tab. 2). 
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G. BUCHMAKN u. H.-J. STEINBA4CH, ober substituierte 2-Vinyl-chinolin-N-oxide 

7.3. p-substituierte 2-Athyl-chinoline 
7.31. Aus B-subs t i tu ie r ten  2-Vinyl-chinolin-N-oxiden 

0,Ol Mol des Kondensationsproduktes (5. 7.1.) wurde in 100 rnl Athanol geliist und in 
Gegenwart von RAmY-Nickel mit Waeserstoff hydriert. Nach Aufnahme der entsprechen- 
den Menge (Mol) Wasserstoff wurde vom Ihtalysator abfiltriert, das Losungsmittel im 
Vakuum entfernt und der Riickstand im Vakuum dcstillicrt (Ergehnis s. Tab. 3). 

93 

7.32. Aus @-subs t i t u i e r t en  2-Athyl-chinolin-N-oxiden 

0,Ol Mol des substituierten 2-bthyl-chinolin-N-oxids (s. 7.2.) wurde in 100 ml dthanol 
bei Gegenwart von RANEY-Nickel mit WasserstoPf hydriert. (Die Reaktion kommt nach 
der Aufnahme von einem Mol Wasserstoff zum Stilhtand.) Der Katalysator wurde ab- 
filtriert und der Ruckstand nach Entfernung des Losungsmittels destilliert (Ergebnis 
s. Tab. 3). 

Leuna-Merseburg ,  Institut fur Organische Chemie der Technischen 
Hochschule fur Chemie. 

Bei der Redaktion eingegangen am 14. April 1964. 




