
Uber das angebliche fl-(2-Chinolyl)-iithylamin yon R. Hupe 
und A. Schrammer. 

V0n 
K. Eiter und E.iYtrazek. 

Aus dem II.  Chemischen Labora~orinm der Universit~t Wien. 

Mit 1 Abbildung. 

(Eingelangt am 3. Mai 1952. Vorgelegt in der Siizung am 8. Mai 1952.) 

Anli~f~lich der D~rstelturtg des in vorstehender Arbeit I beschriebenen 
fl-(4-Chinolyl):~thyl~mins und seiner Deriv~te fie] die T~tsache, dab 
~las entsprechende //-('2-Chinolyl):~thyl~min (IV), we!ctlg s R.  Hupe und 
A. Schrammer 2 als eine Verbindung mit dem Schm~). Yon 174 ~ beschrieben 
hatten, iiberr~schend auf; es war nicht einzusehen, dab dieses 2-substi- 
tuierte Homoamin des Chinolins einen so hohen Schmelzpunkt besitzen 
~nd, wie wir festgestellt haben, im ~Iochv~kuum nut  unter teilweiser 
Zersetzung destillierb~r sein sollte, wi~hrend das welter oben beschriebene 
4-Isomere eine 61ige, leicht destillierbare Verbindung darstellt. 

Bei genauer Durchsicht der Liter~tur stellte sich heraus, dab schon 
vor den zitierten Autoren S. Loewe im D. R. P. 380918 d~s fl-(2-Chinolyl)- 
~thyl~min und dessert N-Methylverbindung sowie deren Pikrate yore 
Schmp. 202 ~ und 185 bis 188 ~ beschrieben hatte. In dieser Pa~entarbeit 
werden sowohl das Amin (IV) als auch d~s N-Methylarnin (VI) als 01e 
charakterisiert. R. Hupe und A. Schrammer nehmen auf diese Arbeit, 
welehe ihnen offensichtlieh entgangen war, keinen Bezug. Die tat-  
s~ehtichen Eigenschaften des fl-(2-Chinolyl)-/ithylamins waren n~ch 
dieser Sachlage ungewiB; an dieser Tatsache '~nderte aueh eine Arbeit 
yon O. W. Kermack und W. Muir s nichts, die ~nli~Blich der Darste]lung 
yon Derivaten des fl:(2-Chinolyl)-~tthylamins sowohl auf die Patent-  
vorschrift yon S. Loewe als auch ~uf die Arbeit yon R. Hupe und 

1 Mh. Chem. 88, 915 (1952). 
Hoppe-Seyler's Z. physiol. Chem. 177, 315 (1928). 

3 j .  chem. Soc. London 1981, 3089. 
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A. Schrammer hinwiesen, ohne auf die offensichtliche Diskrepanz der 
Literaturangaben einzugehen. 

Wit haben nun die Angaben von Hupe und Schrammer nachgearbeitet 
und konnten in Ubereinstimmung mit diesen Autoren bei der katalyti- 
sehen lgeduktion des Oxims des Chinolyl-2-acetaldehyds in Eisessig 
mit PL-Katalysator nach Adams in der angegebenen Weise tatsgchlich 
eine Verbindung veto Schmp. 182 ~ isolieren. Entgegen den Angaben 
der oben genannten Verfasser erwies sich die Verbindung als wenig basisch, 
sie zeigte keine Tendenz aus der J~uft CO S anzuziehen; es gelang daher 
auch nicht, wie Hupe und Schrammer behaupten, die Verbindung aus 
gtherischer LSsung als Carbaminat abzuscheiden. Sie ist vielmehr in 
~,ther relativ schwer 16slich, kann abet in Ather, vet  allem bei Anwesen- 
heir der bei de r  Reduktion entstehenden Nebenprodukte, in LSsung 
erhalten werden. Beim Ein!eiten v0n CO 2 fgllt m!r die Verbindung veto 
Schmp. 182 ~ als solche aus. DaB unsere Verbindung mit der yon Hupe 
und Schrammer hergestellten identisch ist, geht nicht nur aus dem 
Schmp. der Verbindung, den wir allerdings etwas h6her als die genanhten 
Autoren linden, dem Sehmp,' des Basenpikrates, das, wie yon Hupe 
und Schrammer angegeben, bei 209 ~ schmilzt, sondern auch aus der 
C,I-LBestimmung, die dieselben Werte wie in der zitierten Arbeit lieferte, 
hervor. Die Sehwach basische Verbindung gibt nur mit konz. Salzsiure 
ein gelb gefirbtes Chlorhydrat, welches beim Versueh, es arts verd. 
Salzsgure umzul6sen, weitgehend, beim UmlSsen aus Wasser vollstgndig 
unter Abscheidung der freien Base hydrolysiert. 

Es war uns nach den. Eigensehgften dieser Verbindung klar, dab es 
sieh ifieht um das/~-(2-Chinolyl)-athylamin handeln konnte. Dies Wurde 
eXakt bewiesen, da wir diese SubstaliZ, ausgehend veto 2-Chinolyl-essig- 
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sguregthylester (I) 4, synthetisierten; durch Reduktion dieses Esters 
mit LiAlii4 in gtherischer L6sung konnte in ausgezeiehneter Ausbeute ~ 
d~s sehon auf ~nderem Wege hergestellte ~fl-(2-Ohinolyl)-~thanol-(II) 
erhslten werden. Diesen Alkohol haben wir nsch obigem Resktions- 
schema zum fl-(2-Chinolyl)-~thylamin IV umgesetzt; wie erwartet, stellte 
dieses Amin ein dfinnflfissiges, fsrbloses, stark bssisches O1 dar, welches 
mit Pikrinsgure ein gelbes dimorphes Pikrat mit  einem Umwandlungs- 
punkt bei 206 his 208 ~ und einem Sehmp. yon 230 ~ ergibt. 

Da die beschriebene Regkti0nsfolge nur mgl~ige Ausbenten an ge- 
wfinsehtem Amin ergsb, hsben wit such hier versucht, gus dem 2.Chinolyl- 
essigs~uregthylester dutch Umsstz mit Ammoniak dss Sgureamid (VII) 
bzw. bei Verwendung yon Methylamin das N-Methylsgureamid (VIII) 
herzustellen. Diese Amide konnten such in sehr guten Ausbeuten erhalten 
werden; sic lieBen sich jedoch mit LiAlii 4 nur in schleehter Ausbeute, 
bestenfalls his zu 10% in die entspreehenden Amine iiberffihren. Vom 
Amin (IV) wiederum gelsngten wit zur N-Methylverbindung (VI) fiber 
die-N-Formylverbindung (~), welehe mit LiAlii, reduziert wurde. 

LiAII-I 4 
~ L _ _  ~ R , - - C ~ - - C O N ~  - - - ~  IV / / \ / %  

LiAm, 

%ee  
Die Verbindung veto Schmp. 182 ~ welehe wir, wie Hupe und 

Schrammer, durch t~eduktion des 2-Chinolyl-acetaldoxims mit P t  n~ch 
Adams dargestellt hatten, entstand auch bei Verwendung eines 5%igen 
Pd-Tierkohlek~talys~tors. Die Analyse der Verbindung zeigte, wie schon 
erwghnt, fiir C und II Werte, die mit den yon tIupe und Schrammer 
angegebenen sehr gut fibereinstimmten und diese Autoren seheinbar 
veranlal]ten, fiir die Verbindung die Bruttoformel Cnttl~N2 ~ufzustellen. 
Die Stickstoffwerte sowohl der freien Base sls such des Pikrats wiesen 
im Verein mit einer nach Rast durchgeffihrten Molgewichtsbestimmung 
fiberrasehenderweise darauf lain, dab dss frsglichc Reduktionsprodukt 
neben C, II und nur einem N-Atom noeh ein O-Atom enthielt. Die 
Bruttoformel der Substanz muBte slso CnHllON lauten. In der Ver- 
bindung war weiters ein naeh Zerewitinoff bestimmbsres aktives H-Atom 
und nseh Kuhn-Roth keine C-Methylgruppe nschweisbsr. 

Die Sauerstoffunktion liegt im Molekfil weder in Form eines Carbonyls 
noeh eines Hydroxyls vet; infolge des Vorhandenseins eines aktiven 
H-Atoms kann dss O-Atom such nicht einer Laet~mgruppe entstsmmen. 
Die Verbindung zeiehnet sieh durch grol3e Best~tndigkeit gegenfiber 

4 W. Borsche und R. Manteu]]el, Liebigs Arm. Chem. 526, 22 (1936). 
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starken Skuren und Basen aus; eine eventuelle Formulierung als zykliseher 
Aldehydammoni~k kommt deshalb gleiehfalls nicht in Fmge. Der 
Sauerstoff muI~ daher ~ls zyklischer ~ther  vorliegen. 

D~s UV-Absorptionsspektrum, welches wir in Alkohol aufgenommell 
hutten, zeigte iiberhaupt keine flit ein Chinolinderivat char~kteristisehen 
B~nden. Zur Diskussion stellen wir also fiir die fragliche u 
CnHnON zwei Konstitutionsformeln (X) und (XI), wovon die Formel X 
ein 1,2,3,4-Tetrahydro-furano-[3',2':2,3].ehinolin, die Formel XI  ein 
1,4,4',5'-Tetrahydro-furano-[3',2' : 2,3]-ehinolin d~rstellt. 

Auf Grnnd d e s  ge- 
samten Yerhaltens der 
bei der Reduktion ent- 
standenen Yerbindung 
vom Schmp. 182 ~ neigen 
wir eher zur Annahme, 
d~l~ der Substanz die 
Konstitutionsformel XI  
zukommt; in de r  Litera- 
tur  finden sich fiber Deri- 
vate des 1,4-Dihydro- 
chinolins nur sp~rliche 
Angaben. W. W. Lewt- 
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schenlco 5 beschreibt 1941 ein monomeres 1,4-Dihydrochinolin, welches 
er bei der elektrolytischen Reduktion des Chinolins an Quecksilber- 
kathoden erhalten hat. Diese Verbindung ist kristallisiert und be- 
sitzt iiberr~schenderweise einen hohen Schmelzpunkt, und zwur 199 
bis 200 ~ 

Die Bildung yon X als Derivat d e s  1,2,3,4-Tetrahydrochinolins 
w~re vielleicht so vorstellbar, dal~ der auf noch wenig verst~ndliche Weise 
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5 j .  allgem. Chem. (U. S. S.R.) 11, (73) 686 (1941). 
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in te rmedi~r  gebi lde te  ] ,4 -Dihydro-2-eh ino ly laee ta ]dehyd  in der  t au to-  
meren  F o r m  a l s  1 ,4-Dihydro-2-ehi l lo ly l -vinyla lkohol  (XI I )  reagiert ,  
welcher  un te r  RingschluB n a e h  3 d a s  t f i , 3 ,4 -Te t rahydroch ino l inde r iva t  
liefert.  D~ die Verb indung  yore  Schmp. 182 ~ abe t  ein gu~ kris.tallisiertes 
P ik r~ t  gibt ,  d ie  D e r i w t e  des  1 ,2 ,3 ,4-Tetrahydrochinoi ins  in d iese r  KSrper -  
klasse  nach  unseren Er fahrungen  keine P ik r a t e  bi lden,  so ha l t en  wir  
diese Formul i e rung  fiir n ieh t  sehr  wahrscheinl ieh.  F i i r  die Bi ldung yon X I  
kSnnen wir gegenw~rt ig keine p laus ib le  Erk l~rung  geben. 

Experimenteller Teil% 
Reduktion des 2-Chinolyl-acetaldoxims. a) Mit P t -Kata lysa to r  nach 

Adams. 650 mg Oxim wurden in 23 ml Eisessig zu 400 mg Ka~alysator, 
welcher aushydrier t  worden war, zugesetzt und bis z ur Aufnahme der bet .  
Menge Wasserstoff hydrierb. Die Wasserstoffaufnahme erfolgte in der yon 
Hupe und Schrammer angegebenen Zeit. Nach Ahfiltrmren des Katalysators  
wurde die Essigs~urelSsung verdiinnt,  alkaliseh gemaeht und mi t  ~ h e r  
extrahiert .  Beim Eindampfen des ~_therextrakts kristallisiei'~ eine Verbindung 
in Blgt~chen aus, die naeh.Uml6sen aus Alkohol einen Sehmp. yon 182 ~ zeigt. 
Ausbeute 120 rag. Als Nebenprodukte konnten noch geringe Mengen Chinaldin 
sowie unver~ndertes Oxim isoliert werden. 

~b) Mi t  5%igem'  Pd-Tierkohlekatalysator .  Wurden 650mg 2-Chinolyl- 
ace~aldoxim mi t  900 mg Pd-Kohlekata lysator  bei 35 his 40 ~ hydriert ,  So 
konnte, a11erdings bei etwas l~ngerer Hydrierdauer ,  wieder als haupts~chliches 
Hydrierungsprodukt  die Verbindung yore Schmp.  182 ~ erhalten we rden. 
Die Ausbeuten waren die gleichen wie bei Verwendung des Pt -Kata lysators .  

CllHllON. Ber. C 76,28, H 6,40, N 8,09, akt .  H 0,582, M. G. 173. 

Gel. C 76,61, I-t 6,15, N 8,11, 8,21, akt.  H 0,399, M. G. 182, 178, 178. 

Die in Benzol gelSste Verbindung vom Schmp. 182 ~ wurde mi t  benzolischer 
Pikrins~ure versetzt und das in roten Kristallen ausfallende Pikra~ aus 
Alkohol-~_ther umkristal l is iert ;  die Verbindung schraolz bei 209 ~ 

CllH11ON- C6H30:N ~. Ber. N 14,28, Gel. N 13,81.. 

fl- ( 2-Chinolyl) -iithanol. 

Zu einer LSsung yon 860 mg LiAl t t  4 in 60 ml absol. J~ther wurden 2,42 g 
2-Chiholylessigs~ure~thylester, die in 40 ml absol. ~ t h e r  gelSst waren, langsam 
zugetropft.  Zur Vervollst~ndigung der Reakt ion wurde noch 1 S~d. am 
Wasserbad erhitzt.  Nach einer schon mehrfach beschriebenen Aufarbeitung 

6 Alle Schmelzpunkte sind korrigiert~ 
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konnten 1,70 g /~-(2-Chinolyl)-~thanol vom Sehmp. 104 ~ erhalten werden. 
Der Alkohol ist  bei 0,5 Torr und 140 Ms 160 ~ Luftbadtemp. destillierbar. 

CnHnON.  Ber. N 8,09. Gef. N 8,23. 

fl-(2-Chinolyl)-i~tkylamin (IV). 
1,7 g des vorstehend besel~riebenen Alkohols (II) wurden mit  bei 0 ~ 

ges~ttigter Bromwasserstoffs~ure (10 ml) im Bombenrohr 12 Stdn. im sieden- 
den Wasserbad erhitzt. Das nacb dem Abdampfen der fibersehfissigen 
Bromwasserstoffs~ure i. Vak. verbleibende m-Brom-hydrobromid (III) wurde 
nun mit  6 ml ges~tttigtem alkohol. Ammoniak 17 S~dn. im Bombenrohr auf 
100 ~ erhitzt. Naeh Entfernung des Alkohols wurde mit  Wasser aufgenommen 
~md m i t  Nther eXtrahiert. Der ~therrfiekstand destillierte bei 0,1 Tort  und 
100 bis 110 ~ Luftbadtemp. als diinnfliissiges, farbloses 01 fiber. Ausbeute 
450 rag. 

Das in Benzol gel6ste Amin (IV) ergab mit  benzoliseher Pikrinsiiure ein 
gelbes Pikrat,  das aus Alkohol oder Aeeton umgel6st werden kann und bei 
206 bis 208~ einen Umwandlungspunkt zeig~, bei 230 ~ u. Zers. sehmilzt. 

Cnttl~N 2 ' 2 C6H3OTN ~. Ber. N 17,78. Gel, N 17,70. 

fl:( 2-Chi~iolyl)-N-Jormyl-(tthylamin ( V ). 
450 mg des fl-(2-Chinolyl)-~thylamins (IV) wurden im Bombenrohr mit  

4 ml Ameisens~ure/ithylester 2 Stdn. auf 100 ~ erhitzt. Nach der iibliehen 
Aufarbeitung destillierte die N-Formylverbindung bei 0,1 Torr und 150 bis 
170 ~ Luftbad~emp. als schwaeh gelbes, viskoses (~l fiber, Ausbeute 4401rag. 
Aus Chloroform-~ther umgel6st, sehmilzt die N-Formylverbindung bei 8~01~ 

C12HlzON2. Bet. C 71,98, H 6,04. Gef. C 72,05, H 6,61. 

fi-(2-Chinolyl)-N-methyl-i~thylamin ( VI). 
400 mg der soeben beschriebenen N-Formylverbindung (V) wurden in 

20 ml Tetrahydrofuran mit  250 mg LiA1H 4 reduziert. Hierbei entstanden 
250 mg eines diinnflfissigen, farblosen Oles, das bei 0,1 Torr und 100 bis 110 ~ 
Luftbadtemp: fiberging. 

Aus Benzol konnte die Base mi t  benzolischer Pikrins~ure in Form eines 
rotgelben, schwerlSsliehen Pikrats abgeschieden werden. Schmp. 187 bis 
188 ~ u. Zers. 

Cl~H14N ~ �9 2 C6HaO7N ~. Bet. C 44,73, H 3,13. Gef. C 44,94, H 3,10. 

2-Chinolyl-acetamid (VII). 
Beim Stehenlassen yon 1,0g 2-Chinolylessigs/iureiithylester und 10ml 

konz. w~l~r. Ammoniak bei Zimmertemp. begann sich schon naeh mehreren 
Stdn. das 2-Chinolyl-acetamid in Form wei2er Krista]le abzuseheiden. Nach 
deal UmlSsen aus Methanol schmolz das Amid bei 193 ~ Ausbeute 700 rag. 

CnH10ON 2. Ber. C 70,95, H 5,41. Gef. C 70,38, H 5,26. 

2-Chinolyl-N-methyl-acetamid (VIII). 
1,0g 2-Chinolylessigs/~ure~thylester wurden mit  10ml 33~ w/il~r. 

MethylaminlSsung wie oben angegeben umgesetzt. Das Amid kristallisiert 
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erst nach Abdampfen des iiberschiissigen Methylamins im Vak. aus. Aus 
Methanol umgel6st, schmflzt das N-Methylamid bei ](26 bis 127 ~ 

C12I-I12ON~. Ber. NCH~ 7,52. Gef. NCHa 7,32. 

fl-(2-Chinolyl)-athylamin (IV). 
200 mg 2-Chinolylaeetamid (VIII) wurden in einem Triehterchen zwisehen 

2 Wattepfropfen am l~iickflui~kiihler so aufgeh~ngt, dal3 der kondensierte 
~ ther  durch den Triehter in den Kolben, welcher 50 ml absol, g ther  und  
140 mg LiA[I-I 4 enthielt, fliei~en mul~te. ])as gesamte S~ureamid war so naeh 
mehreren S~dn. gel6st worden, worauf d ie  Rednktion abgebrochen warde. 
Nach der Aufarbeitung und  Vakuumdestillation kormten nu t  18 nag /~-(2- 
Chinolyl)-~thylamin isoliert und dutch Mischschmelzpunktsbestimmung 
seines Pikrats mit  dem auf dem oben beschriebenen Wege hergestellten Pikra$ 
identifiziert werden. 

fl-(2.Chinolyl)-N-methyl-dthylamin (VI). 
Wurden 200mg des 2-Chinolyl-N-methyl-acetamids (VIII) mi t  130rag 

LiAlH 4 in der soeben beschriebenen Weise  reduziert, so erhielt man nur  
5 rag des entsprechenden N-methylierten Amins, welches ein Pikrat yore 
Schmp. 187 ~ u. Zers. lieferte. Im  Gemisch mit  dem friiher beschriebenen 
Pikrat  des fl-(2-Chinolyl)-l~-methyl-~thylamins, das, yore fl-(2-Chinolyl)- 
~thanol ausgehend, synthetisiert ,worden war, t rat  keine Depression auf. 

Die C-, H-, N-Analysen wurden yon Her rn  Dr. G. Kainz im Mikro- 

labor~tor ium des I I .  Chemischen Ins t i tu tes  ausgefiihrt.  


