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(Eingelangt am 9. Jan. 1953. Vorgelegt in tier Sitzung am 15. Jan. 1953.) 

Urn den EinfluI3 zu s~udieren, den der Ersatz der Ester- 
gruppe im Acetylcholin dutch die S/iureamidgruppe auf die 
pharmakologische Wirkung hat, wurden die bisher unbekannten 
Dialkyl-aminogtthyl-carbons(tureamide und ihre quartaren Salze 
synthetisiert. Hierbei win'de besonders die Umsetzung von 
Acetamid mit fl-Dialkylamino.iithylchlorid genau untersucht. 

Die quarti~ren Salze der /?-Dialkylaminoiithylester aliphatischer 
Carbons~turen (I) sind wegen ihrer ausgepr/~gten physiologischen Wirk- 

I 

samkeit  seit langem bekannt.  Der wirksamste Vertreter dieser Ver- 
bindungsklasse ist das Acetyleholin, das yon Loewi 1 als Aktionsstoff 
des parasympathisehen Nervensystems erkannt  wurde. Es ist sicherlich 
interessant festzustellen, wieweit die hohe physiologische Wirksamkeit  
dieser Verbindungen an alas Vorhandensein der Estergruppe gebunden 
ist und welche Veri~nderungen im pharmakologischen Wirkungsbild 
auftreten, wenn die Estergruppe dureh die chemisch verwandte S~ure- 
amidgruppe ersetzt wird. Es war erstaunlich, dab wir Angaben fiber 

I I  

1 o. Loewi trod E. Navratil, Arch. Physiol. ~,14, 678, 689 (1926). 
23* 
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diese Verbindungsklasse (II) weder im ehemisehen noch im pharmako- 
logisehen Sehrifgtum linden konnten. 

Dem nicht acylierten GrundkSrper der Esterreihe, dem Cholin, 
entsprieht in der S~ureamidreihe das Cholamin (III), das Gabriel  2 

H,~C lg--CI-I2--CFI~--NH 2 OI-[ ~ 

1-13C 
III 

synthetisiert hatte. Dieser gibt auch an, dab L o e w i  das Cholamin bei 
der pharmakologischen Untersuchung etwa lO00mal schw~cher wirksam 
land als Cholin. 

Es sind abet nieht nur die quar~gren Salze II bisher unbekannt,, 
sondern aueh die Dialkylamino~thylcarbons~m'eamide. 

I)aher war es der Zweck der vorliegenden Arbei~. diese Lfieke zu 
schlieBen und einige Vertreter der Dialkylamino~thylcarbons~ureamide 

und ihrer quart~ren Salze (II) zu s)~tthetisieren. 
Zu diesem Zwecke werden zwei verschiedene IcVege gew~hl~: 
A. Carbons/~ureamide werden mit /~-Dimethylamino~thylehlorid 

alky]Jert und die entstandenen S~ureamide der terti~ren Basen mit 
Alkylhalogenid in die quart~ren Ammoniumsalze, also in Salze yon 
Aeyleholaminen, verwandelt. 

R- CO" NI42 @ CI" CH~--CH~--N(CH3) 2 -~ 

RX 
--- i%. CO" NH" CI-I 2 �9 CH~" N(CII3) 2 --~ If. 

B. Asymmetrisehes I)ime~hyl-~thylendiamin wird mit S/iureanhydriden 
acylier~ und die gebilde~en S~ureamide ebenfalls in die quart~ren Salze 
iiberf/ihr~. 

RCOOCOR 
(CH~)2N �9 CII 2 �9 OHm- NI-I 2 -- 

RX II. 
(CH3).~N" CH2" CH2" NHCO. R- , 

W~hrend der z~veite Weg glair verlieI und keine ifir den Chemiker 
interessanten Schwierigkeiten aufwies, ist dies bei VC'eg A nicht, der 
Fall. I)aher soll fiber diesen Weg ausfiihrlieher beriebtet werden. Aus 
der bisher fiber die N-Alkylierung yon S~ureamiden vorliegenden Literatur 
geh~ hervor, dab diese nur dann leicht vonstatten geht, wenn einerseits 
aromatische Saureamide zur Verwendung kommen~0 ~ und iiberdies 

N. Gabr,iel, Ber. dtseh, eh~m. Ges. 53, 1993 (1920). 
a A. W. Titherley, J. Chem. Soe. London 79, 391 (1901). 
r C. Blacher, Ber. dtseh, chem. Ges. ~8, 433 (1895). ' 
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solehe Halogenaikyle zur Alkylierung herangezogen werden, deren 
Halogen dutch entsprechende benachbarte Gruppen stark aktiviert 
ist 5, s. Die Alkylierung aliphatischer Saureamide mit Halogenalkylen 
ohne aktives Halogen gelingt nur unter extremen Bedingungen und mit 
sehr schlechten Ausbeuten 2. Bei den meisten bereits beschriebenen 
N-Alkylierungen wurden die Saureamide als Metallsalze verwende~, 
wobei die Reaktion je nach dem verwendeten Megallamid verschieden 
verl~uft. So fiihrt die Alkylierung yon Silber- und Quecksilbersalzen 
fast ausschliel31ich zu den entsprechenden Alkyl-imino-athern% 8, wahrend 
die Alkylierung der S~ureamid-natrium-verbindungen Ig-Alkyls~ureamide 
liefert s. Ira speziellen Fall der Alkyfierung aliphatischer S~ureamide 
mit Dimethylamino-athylehlorid muBte auch noch die MSghchkeit einer 
Nebenreaktion in Betracht gezogen werden, bei der zwei Molekiile 
Dimethylamino-athylchlorid zum quartaren Piperazinderivat (IV) zu- 
sammentreten. Diese Reaktion wurde seinerzeit yon K n o t t  9 beschrieben. 

Bei der Alkylierung mit fl-Dimethyl- 
amino-athylchlorid war eine gewisse Akti- 
vierung des Chlors durch die fi-Dimethyl- 
aminogruppe gegeben, so dag ein leichterer 
Reaktionsablauf erwartet werden konnte. 

Zur Alkylierung der Saureamide wurdert 
diese in Form ihrer Natriumsalze verwendet, 
welche sieh aus den Saureamiden und 
Natriumamid in absolutem Benzol nach der 
Methode von Ti ther ley  1~ leieht darstellen 
lieBen. Hierbei erwies es sich als notwendig, 
die Natriumverbindungen stets zu isolieren. 
der Natriumsalze und die Alkylierung in 
fiihren, waren erfolglos. 

I t t ~ C \  / C H  a 

H~C CH 2 
f I 

H3C CH~ 
IV 

2 C1 e 

Versuehe, die Darstellung 
einer Reaktion durchz~- 

Zun~chst wurde ermittelt, welches LSsungsmittel fiir die Durch- 
fiihrung der Reaktioa am geeignetsten sei. Zu diesem Zwecke wurde 
festgestellt, wieviel Natriumchlorid sich bei der Umsetzung yon Natrium- 
acetamid und n-Butylchlorid in 11/2 Stdn. abseheidet, wenn mart die 
untersuchten LSsungsmittel bei Siedehitze anwendet. 

Die Ergebnisse dieser Versuchsreihe sind in Tabelle 1 wiedergegeben. 
Von den angewendeten LSsungsmitteln (Ester, Ketone und Alkohole 

5 M . A .  Phi l l ips ,  J.  Chem. Soc. Ind. London66, 325 (1947); Chem. 
Abs~r. 1948, 2239e. 

s R .  Greve, H .  Pohl~nann und M .  Schnoor, Ber. dtseh, chem. Ges. 84, 
526 (1951). 

7 j .  Tafel  und  C. Enoch, Ber. dtseh, chem. Ges. 23, 103 (1890). 
s A .  Bi~hner, Ann. Chem. 888, 289 (1904). 

L.  K n o t t ,  Ber. dtsch, chem. Ges. 87, 3507 (1904). 
lo A .  W.  Tithcrley J.  Chem. Soc. London 71, 466 (1897). 
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sehieden wegen der Bildung von Alkal iverbindungen yon vornherein 
aus) er~desen sieh nur  die aromatisehen Kohlenwasserstoffe Benzol, 
Totuol und  Xylol  als brauehbar .  Diese haben  auch den Vorteil, dag 
bei der Verwendung yon  Dimethylamino~thylehlor id  die zur Bildung 
yon  Piperaziniumsalzen fiihrende Nebenreakt ion ver langsamt  wird, da 
Quaternisierungen in unpolaren LSsungsmit teln langsamer verlaufen als 
in polaren. 

T a b e l l e  1. 

Einwaage  g ml  n/10 A g N O  3 je  g 
Li i sungsmit te I  Ace tamid-  N a t r i u m  A c e t a m i d - N a t r i u m  

Toluol . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0,86 
Xylol . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  ~ 0,990 
Benzol . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0,774 
Benzin (90 bis 120 ~ . . . . . . . . .  i 0,733 

,, (40 bis 60 ~ . . . . . . . . . .  I 0,874 
:Ather . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  i 0,89~ 
Dioxan . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0,793 
Dimethyl~e~rahydrofuran . . . . .  0,810 

2,5 
2,28 
1,9 
0,2 
0,00 
0,00 
0,00 
0,30 

Fiir alle folgenden Umsetzungen  wurde daher Benzol als L6sungs- 
mit tel  verwendet.  

Die Arbeitsvorsehrift ,  deren genaue Einh~l tung fiir die Reproduzier-  
barkei t  der Versuche entscheidend ist, ist am Beispiel des N-fl-Dimet.hyl- 
~mino-s im experimentellen Tell gegeben. 

Tabelle 2 gibt eine Obersich~ fiber die du tch  Alkylierung dargestelt ten 
fl-Dimethylamino/ithyl-carbons/~ureamide sowie deren Ausbeuten,  Siede- 
punk te  und  Sehmelzpunk~e der Pikrate.  

N-fi-Dimethylamino-/ i thyl-form~mid konnte  auf diesem Wege nicht  
dargestell t  werden. 

I-IaC 
\ 

T a b e l l e  2. N- -CH2- -Ct I2 - - IgH--OC-- I~ .  
/ 

H3C 

Ausbeu te Schmp.  
R ~ o l d .  Th.  Sdp. , /o d. P ik ra t e s  

H 
CI-Ia 
C2I-I ~ 

C ~  (n) 
HaC 

\ 
CH~--Ctt~ 

/ 
HaC 

0 
23 
37,2 
23,7 

21,1 

114--119 ~ (10 Torr) 
122--124 ~ (10--11 Torr) 
126--132 ~ (12 Torr) 

133--135 ~ (10 Torr) 

115 ~ 
116 ~ 

90--91 ~ 

87 ~ 
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Aus der Tabelle 2 geht hervor, dab die Ausbeuten der Di/ithylamino- 
~tthyl-earbons~ureamide recht unbefriedigend sind und in keinem Falle 
zirka 37% d. Th. iiberschreiten. Um einen Einbliek in die Natur der 
Nebenreaktionen zu gewinnen, wurde in einem Einzelfall, und zwar 
bei der Umsetzung yon Aeetamid-Natrium mit Dimethylaminoi~thyl- 
ehlorid, eine genaue Aufarbeitung Mler Nebenprodukte durchgefiihrt. 
Die im Versuehsteil besehriebene Arbeitsweise beruht auf einer Zer- 
legung des rohen Basengemisehes dureh ffaktionierte Destillation in vier 
Fraktionen mit ansehlieBender Bildung und ffaktionierter Kristallisation 
der Pikrate. Lediglieh ein bei 30 his 50 ~ und 10 Tort siedender Anteil 
gab kein kristallisiertes Pikrat und wurde daher fiber die Jodmethylate 
getrennt und identifiziert. 

Schema 1 gibt einen IJberbliek fiber die erhaltenen Reaktionsprodukte. 

Die Identifizierung der im Schema 1 angefiihrten t{eaktionsprodukge 
erfolgte dureh die Analyse ihrer kristallisierten Derivate (Pikrate und 
Jodalkylate) und dutch Misehsehmp. mit Vergleiehssubstanzen, die naeh 
bekannten Wegen hergestellt wurden. Jedoeh konnte die Struktur der 

S c hem a 1 : (Reaktion von Ace~amid-Natrium mit Dimethylaminogthyl- 
chlorid.) 

Im abdest. Benzol: HaC CtIa 
\ / 

N--CH~--CH~--:N 
/ \ 

14~C CH~ 
(3%) 

Trennung iiber 
, H~C 

die Pikrate \ 
N--Ctt ~.--CI-I2--0tt 

/ 
HaC 

(0,8%) 

C4HoN0~ (2,3%) 

:Benzoh~tickstand: 

I. Fraktion 
(Sdp. 35--50 ~ 10 Torr): 

Trennung fiber 

quartfi,re Salze 

[ //CH3 

[ CI-I~COO--CH2--CH2--N~cH3 

(12,5%) J 
[ ttaC CH3 

~N--CH ~--CH2--O--CH~--CH~--N / 
/ \ 

[ E3c (o,s%) cH3 
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I I .  Fraktion 
(Sdp. 50--65 ~ 10 Torr): 

Trennung fiber 

die Pikrate 

HaC CH 8 
\ / 

N---CI-I2--CH~--N 
/ 

HsC CH~ 
(2%) 

~3C 
�89 

N--CH2--CH~--0--CH~--CH2--N 
/ 

I-IaC 

C~H~NO (Spuren) 

(4,2%) 

HaC 
\ 

N--CHe--CH2--OH 
/ 

(7,5%) 

CH~ 

\ ,  
CH~ 

I I I .  Fralction ( CH~ 

(Sdp. 114--119 ~ ]0Tort)  : ] Ctt  _ C O _ N H _ C H  _ C H  _ N  ~ 

Trennung dureh { ~C Ha 

1 Auskristallisieren (23%) 
( CI-t~CO~NH~ (< 1%) 

Basen C4I-I~NO (Pikrat Sehmp. 146 ~ und C~HgNO ~ (Pikrat Sehmp. 131 ~ 
noeh nieht geklgrt werden. Bei der Synthese des Bis-[fl-dimethylamino- 
s dessen Pikrut wir in den aus der 1. Frakt ion erlaMtel~en 
KristMlen yore Sehmp. 143,5 ~ vermuteten, aus fi;fl'-Diehlordi~thyliither 
und Dimethylamin wurden zwei verschieden hoeh siedende Basen ~b- 
getrennt. Die hSher siedende (SdP-760 164 bis 168 ~ war in einer Ausbeute 
yon 7% d. Th. en~s~anden. Sie lieferte Mn Pikra~ vom Sehmp. 143,5 ~ 
d~s sieh mi~ dem aus der SgureamidMkyliert/ng stammenden Pikra~ als 
identiseh erwies und naeh Analyse und Bildungsweise unzweifelhaft das 
Pikrat des Bis-[fl-dimethylamino-~thyl]-/ithers war. 

Die bei 114 his 115 ~ siedende Fraktion erwies sieh Ms N-Methyl- 
morpholin, welches bei dieser Reaktion Ms Hauptloroduk~ (40~ d. Th.) 
entstanden war. Die Bildung yon N-Methyl-morpholin 1/igt sieh nur 
dutch I~ingbildung fiber eine quart/ire Zwisehenstufe erkl/~ren und stellt 
ein weiteres Beispiel der kfirzlieh y o n  Hromatlcct und Kraupp n besehrie- 
benen l~ingsehlul?reaktion dureh Braunsehe Umalkylierung dar. Der 
Reaktionsverlauf wird dureh folgende t~ormeln wiedergegeben: 

~ O. H~~ und O. Kraupp, Mh. Chem. 8g, 880 (1951 . 
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CH2--CH 2 CI CH 3 
/ / 

0 + NH 
\ \ 

CH2--CH2--CI CH2 

i CH2--t-I~C CHa 1 / \e/ 
--~ O N C10 

\ / \  
- CH~--H~C CH a J 

NH(CHa)2 
~> 

CH2--CH~CI 
/ 

/ 

0 CH~ 
\~ / 

CH~--CH~--N 
\ \  

CH~ 
CH~--H2C 

/ \ 
O N--CH 3 

\ / 
CH2--H~C 

+ N(CH3) 3 �9 HCI. 

Das Auftreten yon Tetramethyl-~thylendiamin und Dimethylamino- 
/~thanol unter den l~eaktionsprodukten der Umsetzung yon Acetamid- 
Natrium mit Dimethylamino~thylchlorid beweist, dab die erwartete 
Quaternisierungsreaktion yon zwei Molekiilen letzterer Verbindung zum 
quart~ren Zwischenprodukt IV tats/~ehlieh zu einem gewissen MaBe 
stattfindet. 

Der Hofmannsehe Abbau yon IV ist erst kfirzlieh yon Hromatka und 
S/copalik 1~ erneut untersucht worden und lieferte - -  abgesehen yon 
dem neu als l%eaktionsprodukt aufgefundenen Aeetaldehyd - -  Tetra- 
methyl/~thylendiamin und Dimethylaminoiithanol. Vorgussetzung flit 
das Eintreten des Ho/mannschen Basenabbaues ist die Gegenwart yon 
OI-Llonen. Ein tJbersehuB an NaOH war aber sicher im Aeetamid- 
Natrium vorhanden, das aus Acetamid mit iiberschiissigem Natrium- 
amid hergestellt worden war, wobei das verwendete Natriumamid bei 
der analytisehen Hy'drolyse nur 65% NHs ergeben hatte. Ist  also dutch 
den Ho/mannsehen Abbau einmal Dimethylamino/ithanol entstanden, so 
kann dieses in Gegenwart von Aeelbamid-Natrium oder Natriumamid 
mit Dimethy]amino~ithylchlorid im Sinne einer WiUiams-geaktion 
weiter reagieren und den Bis-[/~-dimethylamino-~thyl]-/~ther (siehe oben) 
lie fern. 

Fiir die Entstehung des Dimethylamino/ithanol-aeetats kommen zwei 
Wege in Betracht:  

1. Es kann der Ester dutch Verseifung eines gebildeten, mit dem 
S~ureamid isomeren Imino-~thers entstanden sein. Das zur Verseifung 
des Imino-~thers benStigte Wasser entsteht beim Ho/mannschen Abbau 
des quart~ren Piperazinderivates IV im Sinne folgender Reaktionen: 

O--Na CH3 
/ / 

CH~--C + C1--CHs--CI-I2--N - - ~  

NH CH3 

r20. Hromat]ca und C. Slcopalik, Mh. Chem. 88, 38 (1952). 
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CHa 
/ 

O--CH2--CH2--N ~ 
- - - ~  / \ + H~o -~ 

CHa--C CH 3 
% 

NH 

CH3 
/ 

O--CH.~--CH2--N 
/ \ 

CHa--C ~ CH 3 
% 

o 

+ NHs 

2. Dimethylamino-/~thanol-acetat k6nnte auch durch Alkoholyse 
des Acetamid-Natriums mit Dimethylamino-~thanol entstehen. 

Es kann nieht entsehieden werden, nach weleher der beiden mSgliehen 
tleaktionen der Ester tats~ehlieh gebildet wurde. 

Zusammenfassend muB festgestellt werden, dal~ aueh das yon uns 
eingehend untersuehte Beispiel der Umsetzung yon Natriumsalzen der 
Siiureamide mit Dimethylamino~thylehtorid wiedermn zeigt, dab die 
Alkylierung yon S/~ureamiden keine glatt verlaufende t~e~ktion ist. Es 
ist daher verst/~ndlieh, dab sie bisher in der ehemisehen Literatur nur 
eine sp~rliehe Behandlung gefunden hat.. Es ist also giinstiger, f/it die 
Herstellung yon Verbindungen der allgemeinen Formel I I  den Weg B 
(siehe oben) heranzuziehen, obgleieh unsymmetriseh substituiertes Dialkyl- 
i~thylendiamin sehwerer zug~nglich ist als fl-Dialkylamino&thylehlorid. 

Das fiir die vorliegenden Versuehe verwendete N,N-Dimethyl- 
~thylendiamin wurde aus Chlor~thylamin und fibersehfissigem Dimethyl- 
arain dureh Erhitzen im Autoklaven hergestellt. 

Zur Aeylierung muBten S/~nre~nhydride verwendet werden, denn 
S~ureehloride reagieren naeh W e d e k i n d  1~ mit aliphatisehen tertiiiren 
Aminen nnter intermedigrer Bildnng yon Ketenen z. B. zu Pyronon- 
derivaten. Zur Aeylierung wurde das S~ureanhydrid mit dem asymmetri- 
sehen Amin in Benzoll6sung ertfitzt, das iibersehfissige Anhydrid dureh 
Behandlung mit Pottasche zerst6rt nnd das Reaktionsgemisch fraktioniert 
destilliert. Die Identifizierung der entstandenen S/~ureamide erfolgte 
dutch Reindarstellung und Analyse der Pikrate. Tabelle 3 gibt eine 
f~Tbersieht fiber Ausbeuten, Siedepunkte und Sehmelzpnnkte der Pikrate 
der auf dem Weg B erhaltenen N-fl-Dimethylamino-/s 

Die Jodmethylate  der substituierten S/~ureamide lieBen sieh leieht 
und in nahezu quantitativer Ausbeute dureh Erhitzen der terti~tren Basen 
mit Jodmethyl  in troekenem Aeeton erhalten. Demgegenfiber bereitete 

is E .  Wedek ind ,  Ann. Chem. "~78, 261 (1911). 
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die Reindarstellung der Jodathylate erhebliche Schwierigkeiten. Es 
gelang lediglich bei den ersten beiden Gliedern der homologen Reihe 
kristallisierte Jodathyl~te zu erhalten, wahrend die Homologen aus 
Aceton 51ig ausfielen und trotz gro2er Bemiihungen nicht zum Kristalli- 
sieren gebracht werden konnten. Tabelle 4 enthalt die Ausbeuten und 
Schmelzpunkte der dargestellten qu~rtaren Salze. 

Tabe l l e  3. 

H3C 
\ 

N--CH~--Ct t2 - -NH--0C--R 
/ 

H~C 

Ausbeute  Schmp.  
1% % d. Th.  Sdp. d. P ik ra t e s  

H 
CH~ 
C2H~ 

C3H7 (n) 

CH2--CH ~ 
/ 

/ 
~3C 

Tabe l le  4. 

47,6 130--132 ~ (19 Torr) 
64,6 117--118 ~ (11 Torr) 
50 124--125 ~ (11 Torr) 
49,6 135--136 ~ (13 Tort) 

44 141--141,5 ~ (12Torr) 

t t 3C \ |  ] 

R~--N--CH2--CH~--NH--OC--R~ 

H3C / J 

j o  

93~ 
115 ~ 
117,5 ~ 
91 ~ 

88 ~ 

PI 
CH3 
C2H5 

C3H7 (n) 
H3C 

\ 
Ctt~--CH 2 

/ 
H3C 

Ausbeu te  
o/o d. Th.  

89 
81 
82,5 
9O 

91 

CHa Cotts 

Sohmp. c 

215--217 
137--138 
101--102 
83--84 

123--124 

Ausbeute  
% d. Th. 

89,3 
82,5 

Schmp. ~ 

101 
95--97 

Uber die pharmakologischen Eigenschaften dieser Verbindungen wird 
an anderer Stelle berichtet werden. 

z4 Diese Verbindung ist bereits yon H r o m a t k a  und Skopa l i k  1~ dargestellt 
worden. 
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Experimenteller Tell. 

A. D a r s t e l l u n g  yon l k ~ - s u b s t i t u i e r t e n  S ~ i u r e a m i d e n  d u r e h  K o n -  
d e n s a t i o n  y o n  f i - D i m e t h y l a m i n o - i ~ t h y l c h l o r i d  m i t  d e n  l ~ a t r i u m -  

s a l z e n  a l i p h a t i s e h e r  M o n o e a r b o n s a u r e a m i d e .  

1..N-fi-Dimethylamino-i~thylacetamid. 

24,3 g (0,3 5iole) sorgf~iltig getrocknetes Aeetamid-lk~atrium wnrden in 
einem 250-ml-Sulfierkolben mit  80 ml absol. Benzol unter  Riihren und  Riick- 
flul~kfihlung bei sorgf~ltigem Ausschlu~ yon Feuehtigkeit zum Sieden er- 
hitzt. Sobald das Na-Aeetamid genfigend rein suspendiert war und die 
Mischung eine gallertartige Beschaffenheit angenommen hatte (etwa 1 Std.), 
wurden 32,1g (0,3Mole) fl-I)imethylamino-athylchlorid in 60ml  absol. 
Benzol aus einem Tropftrichter innerhaIb yon 3 Stdn. tinter stetigem Riihren 
zugeffigt. Zur Darstellm~g des freien fi-Dimethylamino-~thylehlorids wurde 
des Hydrochlorid der Base irn Scheidetriehter 1rater Eiskiihlung mit  iiber- 
schiissiger konz. KOH versetzt und  die Base 3mal mi t  Benzol a.usgesch~ittelt. 
Die vereinigten Benzolauszfige wurden iiber wasserfreiem K~,COa getroeknet. 

Nach dem Ende des Zutropfens w~u'de die l%eaktionsmisehung je naeh 
dem Fortgang der Reaktion fiir weitere 10 his 20 Stdn. unter  kr~ftigem 
Rfihren im Sieden gehalten. Zur Kontrolle des Fortganges der Reaktion 
wurden der Suspension yon Zeit zu Zeit abgemessene Proben entnommen, 
filtriert, der l~iederschlag mit  Benzol gewaschen und  der Alkali- sowie der 
Chloridgehalt desselben mal]analytisch bestimmt. Wenn keine weitere Zu- 
nahme des Chloridgehaltes bzw. Abnahme des Alkaligehaltes in zwei auf- 
einanderfolgenden Proben mehr feststellbar war, wurde die Reaktion als 
beendet angesehen. Mit dem Fortschreiten der Alkylierung wurde die Sus- 
pension zusehends instabiler und  nach deren Beendigung war naeh Abstellen 
der l%iihrung stets ein Absetzen des l~iederschlages innerhalb weniger Minuten 
zu beobachten. 

~ u n  wurde ~om Niederschlag abgesaugt, mit  30 ml heiBem Benzol nach- 
gewaschen und  des Fi l t rat  fraktioniert destilliert. 

Zun~ichst wurde bei normalem Druck des Benzol abdestilliert und die 
darin enthaltenen Basen mit  benzolischer Pikrins~urelSsung vollst'~ndig 
geffillt und getrennt untersueht (Pikrat des Vorlaufes). Bei i 0 Torr destillierten 
zwischen 35 und 50 ~ 5,2 g eines farblosen 01es. Da Vorversuehe ergeben 
herren, da~ es nicht mSglich war, ein kristallisiertes Pikrat  herzustellen~ 
wurde die Frakt ion I zur Auftrennung und Identifizierung durch Behandlung 
mit  Jodmethyl  bzw. Jod~thyl in quart~ire Salze fibergeffihrt (quartare Salze 
der Frakt ion I). )~ach kurzem Absinken der Ternperatur wurde eine zwischen 
50 und 65 ~ siedende Fraktion, 7,1 g, abgetrennt.  Naeh F/illung mit  200 rnl 
heiBges~ttigter alkohol. PikrinsimrelOsung gelang es, aus dieser Frakt ion 
mehrere kristallisierte Fikrate zu isolieren (Pikrate der Frakt ion II). Nach 
einer geringen Zw~schenfraktion ging die Hauptfrakt ion bei 10 Torr zwisehen 
114 und 119 ~ fiber. Ausbeute 9,0 g (23% d. Th., berechne~ als N-fl-Dimethyl- 
amino-~thyl-aeetamid). Zva ~ Identifizierung wurde ein kleiner TeiI dieser 
Frakt ion mit  einem geringen UberschuB benzolischer Pikrins~ureR)sung 
gefi~llt (Pikrat der Frakt ion III) .  Die I~Iauptmenge der 51igen Basenfraktion 
lieferte naeh l~[ngerem Stehen eine geringe Menge yon KristaHen, die auf 
Ton abgeprelBt und aus Aceton umkristallisiert, mittels Misehschmp. als 
Aeetamid identifiziert wurden. 

Pikrate des Vorlau/es: Die naeh der F~illung erhaltenen l~ (9,8 g 
klebrige Kristalhnasse) wurden mit  350 ml verg. Alkohol am RfickfluB 
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ausgekoeht. Der in Alkohol unlSsliehe l~iiekstand (2,77 g) wurden bis zum 
kons~. Zersp. aus Wasser 3mal umkristMlisierg. Die reinen I~ristalle (gelbe 
Rhomboeder) zeigten naeh KoJler ab 230 ~ nadelfSrmige SublimationskristaUe, 
die bei 283 ~ u. Zers. sehmolzen. Das gleiehe Verhalten wies aueh das Pikrat  
des Tetrame~hyl-~thylendiamins auf. Der Misehsehmp. beider Pikrate zeigt 
keine Veri~nderungen gegeniiber dem Zersp. der l%einsubstanzen. Aus der 
auf 200 ml eingeengten alkohol. Mugterlauge kristallisierter~ naeh ~agelangem 
Stehen 2,3 g gelber l~hombeeder. Aus absol. Methylalkohol Sehmp. 131 ~ 
Zur .4malyse bei 0,0I Torr und  78 ~ ge~roeknet. 

CtHgNO 2 �9 C6I-IaNaO7. Ber. C 36,15, t t  3,63, N 16,86. 
Gef. C 36,07, 36,05, t{ 3,50, 3,60, N 16,74, 16,59. 

Aus der alkohol. Mutterlauge des Pikrates yon C~HgNO 2 kristallisierten 
bei li~ngerem Sgehen 0,78 g grofie, braune Kristalle, die aus Aceton-~ther 
umkrisgallisiert, bei 96 ~ sehmolzen. !VIisehsehmp. mit  dem Pikrat  des fi- 
Dimethylamino-i~ghanols gab keine Depressioni 

Quart~tre Produlcte der Fraktion I .  

1. Quaternisierung mit Jodmethyl: 2 g der Frakt ion I wurden in 40 ral 
Ace~on gelSs~ und  mit  1,1 ml Jodmethyl  versetzt. Unter  spontaner Erw~tr- 
mung der LSsung schieden sich sofort farblose KristMle ab. Noch 1/3 Std. 
am l~fickflul] erwi~rmt, dann  Abkiihlen auf Eis: 3,91 g Jodmethylat.  Bis 
zum kons tanten  Schmp. 165 bis 166 ~ aus absol. Methanol 3mal umkrist~alli- 
siert. Zur Analyse bei 78 ~ und  1 Torr getrocknet. 

CTI-IlsNO2J. Ber. C 31,30, H 5,81, N 5,13. 
Gel. C 31,13, 31,02, H 5,96, 5,92, N 4,83, 5,12. 

2. Q~aternisierung mit  Jodi~thyl: 2g  der Frakt ion I wurden in 40ml  
Aceton gelTs~, m it 1,3 ml Jod/~thyl versetzt und  1/3 Std. muter RfiekfluB- 
k/ihhmg erhitzt. Nach dem Abkiihlen sehied sieh neben einem IJl ein weiBer, 
kris~alliner Niedersehlag ab. W~hrend sieh das Ol in Aeeton in der Higze 
leieht 15ste, war der kristalline Niederschlag unl6slieh und  wurde aus absol. 
Alkohol 2mal umkristallisiert. Zersp. 277 bis 278 ~ Ausbeute 0,21 g. Znr 
AmMyse wurde bei 78 ~ und  1 Torr getroeknet. 

C12H30ON2J 2. Ber. C 30,52, I-I 6,38, N 5,93, J 53,76. 
Gef. C 30,23, 30,29, I-I 6,05, 6,20, N 5,80, J 54,17. 

Naeh den Analysen war die Substanz das Dijod/~thylat des Bis-[fi-dimethyl- 
mnino-/~thyl]-~thers. 

Das in  Aceton in der Hitze leicht 16sliehe ~1 erstarrte nach langerem 
Stehen auf Eis kristallin. 1,88 g, Schmp. 74 ~ Nach 3maligem IJmkristalli- 
sieren aus wenig Aceton 0,5 g farblose Kxistalle yore Sehmp. 82 ~ Das Salz 
wurde bei 35 ~ und  1 Tort getrocknet. 

CsIilsN02J. Bet. C 33,92, H 6,28, N 4,87, J 43,89 
Gef. C 33,67, 33,65, t t  6,43, 6,30, N 4,80, 4,59, J 43,89, 44,18. 

Der Mischschmp. mit  dem Jod~thy]at des Essigs~ure-/%(dimethylamino- 
/~thyl)-esters zeigte keine Depression. 

Pikrate der 2'ralction 1 I :  Die aus der alkohol. LSsung ausfallenden Pikrate 
wurden aus 200 ml absol. Alkohol umkristallisiert. I-Iierbei blieb ein unlSs- 
licher I~tickstand yon 1,8 g zuriick, der 2real aus je 500 ml Wasser umkristalli- 
siert wurde. Die erhaltenen Kristalle, gelbe ghomboeder,  sub]imierten 
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ab 225 bis 230 ~ (Kofler). Das kristallisierte Sublimat schmolz bei 282 bis 
283 ~ Mischschmp. mit  dem Pikrat  des Tetramethyl-/ i thytendiamins blieb 
unverfindert. Die in heil3em Alkohol lSslichen Pikrate kristallisierten beim 
Abktihlen der Mutterlauge in kettenf6rmig angeordneten, ]~inglichen Rhomben 
aus. 3,9 g, Schmp. naeh 2maligem Umkristall isieren aus Alkohot 143,5 ~ 
(Pikrat 2 der Frakt ion I). Die Analysensubsl~anz wurde bei 58 ~ und 10 T o r t  
getrocl~net. 

Cstt20N20 �9 2 C~ItaNsOT. Ber. C 38,83, I-I 4,23, N 18,12. 
Gef. C 39,09, 39,02, I-I 4,25, 4,06, N 17,82, 17,63, 

Si~m~liche alkoho]. Mntterlaugen ~wtu'den ve~'einigt und am Wasserbad 
auf 50 ml eingeengt. Beim Abkiihlen fiel ein mit  einzelnen Kristallnadeh~ 
durchsetztes gelbes 01 aus. Durch vorsichtiges Erwiirmen wurde das r 
gelOst und die Kristalle abgetrennt.  Nach mehrmaligem Umkristall isieren 
aus Aceton derbe gelbe Nadeln (0,03 g) yore Sehmio. 145 bis 146 ~ (ira iClShr - 
chen), Zwischen 94 und 100 ~ Umwandltmg in eine andere Modifikation 
yore Schmlo. 146 ~ (Ko]ler). Zur Analyse wurde bei 58 ~ und 12 bis 15 Tort  
getrocknet. 

C4HgNO. C6I-I3NaO 7. Ber. C 38,00, t t  3,80, N 17,68. 
Gef. C 38,45, I-I 3,84, N 17,90. 

Sehlieglich wurde die alkohol. 5iutterlauge zur Trockene gebrach~. Der  
6Iige t~icks~and erstarrte bei liingerem S~ehen im Eisschrank kris~allin 
und wm~de mehrmMs aus Aeetor~ unter  ~ropfenweisem Zusatz yon N~her 
bis zum konst, antem Schmp. 96 ~ umkristallisiert. Zur Analyse wurde bei 
58 ~ und 12 bis 15 Torr getroeknet. 

C4HllNO �9 C6I-IaNaOT. Ber. C 37,73, I~I 4,43. 
Gef. C 37,96, 37,97, I-I 4,27, 4,52. 

5lisehsehml o. mit  dem Pikrat  des Dimethylamino-~ithanols erwies die 
Identit / i t  beider Substanzem Ausbeute an sehmelzlounk~sreinem Pikrat  
7,24 g (7,5% d. Th.). 

Pikrat der Fralction I I I :  Das aus Benzol 51ig ausfallende Pikrat  kristalli- 
sierte bei - - 5  ~ Nach 2maligem Umkristallisieren aus absot. Alkohol kleine 
verfilzte Nadeln, die naeh vorherigem Sintern bei 115 ~ schmolzen. Nach 
der Analyse war die Verbindung das Pikrat, des gesueh~en N-fl-Dimethyl- 
amino -/ithyl-aeetamids. 

C6I-II~N~O - C6H3Na07. Ber. C 40,11, H 4,77. 
Gel. C 40,63, 40,38, t I  4,85, 4,92. 

2. Synthese des Bis-[fl-dimethytamino-Sthyl]-~thers aus fl, fl'-DichlordidthyZSther 
und Dimethylamin. 

13 g fl, fl '-Diehlordi~thyliither, 20 g I) imethylamin und 8 ml absoL Benzol 
x ~ ' d e n  im Bombenrohr 1 Std. auf 60 ~ und weitere 15 Stdn. auf 140 ~ erhitzt. 
B0mbeninhalt  in Salzs~ure aufgenommen, vom Benzol getrennt mad naeh 
Zusatz yon iibersehiissiger NaOH 7real mit  J~ther extrahiert.  Getrocknete 
J~therlSsung eindampfen, Riiekstand destillieren. 

I. Vorlauf SdP.760:80 bis 104 ~ 2,75 g. 
II .  Frakt ion Sdp .~0 :114  bis 115 ~ 3,60g. 

I I I .  FraktAon Sdp.760:164 bis 168 ~ 1,00g. 
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Frakt ion I I  war nahezu reines N-Methyl-morpholin (Sdp. 114~ Aus- 
beute 40% d. Th. Als Pikrat  vom Schmp. 227 ~ identifiziert. Zur Analyse 
wurde 2 Stdn. bei 100 ~ und 12 Torr getroeknet. 

CsHnNO �9 C~H31XT307. Bet. C 40,00, H 4,26, N 16,95. 
Gef. C 39,97, 40,19, H 4,16, 4,16, N 17,07, 17,12. 

Mischschmp. mit  Methylmorpholin-pikrat gab keine Depression. 
Frakt ion I I t  wurde in Methanol gel6st und  mit  Mkohol. Pikrins~ure gef/~llt. 
Das Pikrat  wurde 2mal aus Alkohol umkristMlisiert : Nadeln vom Sehmp. 143 ~ 
Ausbeute 2 g. Zur Analyse wurde bei 58 ~ und  12 Torr getrocknet. 

CsH~0N20 �9 2 C6~I3NaO v Ber. C 38,83, H 4,23, N 18,12. 
Gef. C 39,09, 39,02, H 4,25, 4,06, N 17,82, 17,92. 

Demnaeh war ~Fraktion III Bis-[#-dimethylamino-~thyl]-/ither. Ausbeute 
7% d. Th. 

3. N-fl-Dimethylamino-4thyl-]ormamid. 

Arbeitsweise analog Reaktion 1. 
Ansatz:  6,7 g (0,1 Mol) Formamid-lN~a, 0,1 Mol fl-Dimethylamino-/~thyl- 

chlorid. Reaktionszeit : 48 Stdn. 
Bei der Fraktionierung wurden lediglich 2 niedrigsiedende Frakt ionen 

isoliert (Sdp.v60 80 bis 110 ~ und  Sdp.760 118 bis 125~ Das gesuchte fl-Di- 
methylamino-/~thyl-formamid ents tand nicht. 

4. N-fl-Dimethylamino-dthyl-propionamid. 

Ansatz:  25,6 g Propionamid-lkTa, 29,2 g fi-Dimethylamino-/~thylchlorid. 
l~eaktionszeit: 40 Stdn. 

i. Frakt ion:  (Sdp.11_l~ 71 bis 73~ 5,0 g (16,1% d. Th. Bis-[fi-dimethyt- 
amino-/ithyl]-/~ther). Identifizierung Ms Pikrat  (Sehmp. 143,5~ 

2. Frakt ion:  (Sdp.11_l~ 122 bis 124~ 14,4g (37,2% d. Th., bereehnet 
auf N-fl-Dimethylamino-/~thyl-propions/~ureamid). Identifizierung als Pikrat,  
Kristalle vom Schmp. 116 ~ aus Aceton-~ther.  Die Analysensubstanz wurde 
bei 78 ~ und  10 Torr getrocknet. 

CTH16NeO �9 C~H~NaO v. Ber. C 41,82, H 5,13, N 18,76. 
Gef. C 41,97, 41,98, H 5,10, 5,16, N 18,65. 

Mischschmp. mit  dem Pikrat  des N-fi-Dimethylamino-/~thyl-propion- 
s/~ureamids, dargestellt durch Acylierung des asymm. Dimethyl/ithylen- 
diamins mit  Propions~i.ureanhydrid zeigt keine Depression. 

5. N- fl-Dimeth ylamino-dth yl-but yramid. 

Ansatz:  10,9 g (0,1 Mole) Butyramid-Na, 10,8 g fl-DimethyIamino- 
hthylchlorid, l~eaktionszeit : 30 Stdn. 

1. Frakt ion:  (Sdp.15_16 bis 78 ~ 5,8 g ~Tebenprodukte. 
2. Frakt ion:  (Sdp.11_12 98 bis 120 ~ 1,7 g Butyramid,  aus Benzol farblose 

Bl~ttchen vom Schmp. 115 bis 116 ~ 
3. Frakt ion:  (Sdp.n_l~ 126 bis 132~ 3,75g (23,7~o d. Th., berechnet 

auf N-fl-Dimethylamino-~thyl-butyramid).  Identifizierung als Pikrat,  Schmp. 
90 bis 91 ~ aus Aeeton-~ther.  Mischschmp. mit  dem Pikrat  des Iq-fi-Dimethyl- 
amino-~thyl-butyramids, dargestellt dutch Acylierung des asymm. Dimethyl- 
~thylendiamins mit  Butters~iureanhydrid bewies die Ident i t~t  beider Sub- 
stanzen. 



362 O, I-Iromatka, O. Kraupp  und C. Skopalik:  [Mh. Chem., Bd. 84 

6. N-  fl.Dimeth yIamino.i~th yl-isovateramid. 

Ansutz : 12,3 g (0,1 Mol) Isovaleramid-Na,  10,8 g N-fl-Dime~hylamlno- 
/%h ylchlorid, l%eaktionszeit : 10 Stdn. 

1. F r a k t i o n :  (Sdp.n_l~ 73 bis 75 ~ 3,31 g (4L4% d. Th. Bis-[fl-dimethyt- 
amino-/~thyl]-/ither).  Ident i f iz ierung als P ikra t  yore Sehmlo. 143,5 ~ 

2. Frak~ion: (Sdp.n_12 125 bis 128 ~ 1,0 g (9,9% d. Th. Isovaleramid),  
Sehmp. 135 ~ aus Benzol. 

3. F rak t ion :  (Sdp.9_10 133 bis 135 ~ 3,64 g (21,1~o d. Th., berechnet auf 
N-fl-Dimethylamino-/~thyl-isovMeramid). Identif izierung als Pikrat .  Schmp. 
87 ~ ~us Aceton-~ther .  Misehschmp. mi t  dem Pikra t  des N-fi-Dimethyl- 
amino-~thyl4sovMeramids erwies die Identit~it bolder Verbiridungen. 

7. N,N-DimethyLi~thylendiamin. 

23,2g (0,2Mole) gepulvertes, fiber P20~ getroeknetes fi-Chlor-~thyl- 
amin-hydroehlorid,  30 ml Methanol und 22,5 g (0,5 Mole) Dimethylamin  
wurden in einem Jenaer  Glasautoklaven 5 Stdn. im Wasserbad auf 70 ~ 
erhitzt .  Die ents tandene braune LSsung wurde eingedampft,  der 61ige Riiek- 
s t and  mi t  K O H  versetzt  und mi t  24ther im Ex t rak t ionsappara t  ersehOpfend 
15 Sgdn. extrahier~. Naeh Troekriung des J~therextraktes mi t  K2CO 3 wurde 
eingedampfg und der l~tiekstand fraktioniert ,  wobei das N,N-Dimethyl-  
~ thylendiamin bei 105 his 108 ~ fiberging. Ausbeute 9,7 g (55,1% d. Th.). 

B. D a r s t e t l u n g  d e r  N - s u b s t i t d i e r t e n  S ~ i u r e a m i d e  d u r e h  A e y l i e -  
r u n g  y o n  N , N - D i m e t h y I - s  m i t  S / ~ u r e a n h y d r i d e n .  

8. N-fi-Dimethylamino-i~thyl-acetamid aus Essigsiiureanl~,ydrid und N,N-Di-  
meth yl-~tth ylendiamin. 

4,4 g (0,05 Mole) N,N-Dimethyl-~thylendiamin wurden in 15 ml absoh 
Benzol mi t  6,0 g Essigs~iureanhydrid versetzt,  wobei die I4eaktion unter  
spontaner  Erw~irmung einsetzte. Nach 12 Stdn. wurde das Reaktions- 
gemisch zur ZerstOrung des fibersehiissigen Essigs~iureanhydrids mi t  gesiitt. 
PottaschelOsung gesehfittelt, die Benzolsehieht im Scheidetriehter abgetrennt  
und die PottasehelOsung noeh 3maI mi t  je 10 ml Benzol ausgesehiigtelt. Die 
Benzolextrakte wurden vereinigt,  mi t  Na~SO~ getroeknet  und eingedampft.  
B e i d e r  f rakt ionier ten Desti l lat ion des 51igen Rfickstandes destillierte das 
gesuehte Produkt  bei i17 bis 118 ~ und 10 bis 11 Torr. Farbloses O1, 4,2 g 
(65~ d. Th.). 

Pil~rat: 0,8 g N-/~-I)imethylamino-/~thyl-aeetamid wurden in 2 ml Aceton 
gelSst und in der Siedehitze mit einer heil3en LSsung yon 1,5 g Pikrins/iure 
in l0 ml Aceton versetzt. Da zun~iehs~ keine F~llung eintrat, wurde tropfen- 
weise warmer ~ther bis zur Triibung zugesetzt und langsam abkfihlen ge- 
lassen. Das ~nfangs 61ige Pikra~ erstarrte bald kristMlin. 1,8 g (85% d. Th.). 
Naeh Umkristallisieren aus ~ther-Aeeton und absoL Alkohol feine gelbe 
Nadeln, Sehrnp. 115 ~ naeh vorherigem Sintern. Der Misehschmp. mit dem 
Pikrat des dutch Alkylierung yon Aeetamid dargestellten N-~-Dimethylamino- 
/~thyl-aeetamids (siehe oben) erwies die Identit/it der beiden Verbindungen. 
Zur Analyse win'de bei Zimmertemp, und 0,i Torr getroeknet. 

C~I-I14N20 �9 C6H3NaOT. Ber. C 40,11, I-I 4,77, 
Gef. C 40,71, 40,78, H 4,91, 4,90. 
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9. N- fl-Dimeth ylamino-dth yl-propionamid aus Propionsaureanh ydrid und 
N,N-Dimethyl-5thylendiamin. 

Arbeitsweise analog Reaktion 8. Ansatz: 4,4g (0,05Mote) asyrnm. 
Dimethyl/ithylendiamin, 10g Propionsiiureanhydrid. Sdp.~2 124 bis 125 ~ 
farbloses ()1, 3,6 g (50% d. Th.). Pikrat,  Schmp. 117,5 ~ aus Aceton-fl_ther. 
Der Mischschmp. mit  dem Pikrat  des durch Alkylierung yon Propionamid 
dargestellten N-/3-Dimethylamino-iithyl-propionamids (siehe oben) gab keine 
Depression. 

10. N- fl- Dimeth ylamino-4th yl-but yramid aus Butters(tu~'eanh ydrid und 
N,N-Dimeth yl-dth ylend iamin. 

Ansatz: 4,4g (0,05 Mole) asymm. Dimethyl-~thylendiamin, 11 g Butter- 
s~tureanhydrid. Sdp.~2_la 135 bis 136 ~ Farbloses 01. 3,92 g (49,6% d. Th.). 
Pikrat  aus Aceton-~ther gelbe Kristalle, Sehmp. 91 ~ (Kofler). Zur AnMyse 
wurde bei 35 ~ und  0,1 Torr getrocknet. 

CsHlsN20 - C6H3N3OT. Ber. C. 43,40, H 5,46. 
Gel. C 43,38, 43,37, I-I 5,45, 5,41. 

11. N-fl-Dimethylamino-gthyl.isovaleramid aus Isovaleriansgtureanhydrid und 
N,N-Dimeth yl-4th ylendiamin. 

Ansatz : 4,4 g (0,05 Mole) asymm. Dimethyl~tthylendiamin, 12,25 g 
Isovalerians~ureanhydrid. Sdp-1i_t2 141 bis 141,5~ 3,77 g (44% d. Th.). 
Pikrat  aus Aceton-~ther,  Schmp. 88 ~ (Ko]ler). Zur Analyse wurde bei 
Zimmertemp. und  0,1 Torr getrocknet. 

CgH20N20 - C6~aN307. Ber. C 44,88, H 5,77, N 17,45. 
Gel. C 44,98, 44,99, H 5,75, 5,66, N 17,30, 17,40. 

C. J o d a l k y l a t e  der  N - s u b s t i t u i e r t e n  S ~ u r e a m i d e .  

12. Jodmethylat des N-fl-Dimethylamino-dthyl-Jormamids. 
1,16 g (0,01 Mol) N-#-Dimethylamino-~thyl-formamid wurden in 50 ml 

absol. Aceton mit  1,0 In] Methyljodid versetzt. Sofort fiel ein weiger Nieder- 
schlag des quart~ren Salzes aus. Zm ~ Vervollstii, ndigung der Reaktion wurde 
unter  Feuchtigkeitsausschlul~ und  Rfiekflul3kfihlung 30 Min. am Wasserbad 
gekocht. Nach Abkfihlung farblose Kristalle, 2,3 g (89% d. Th.), Sehmp. 215 
bis 217 ~. Die Analysensubstanz wurde bei 78 ~ und 10 Torr getroeknet. 

CsH12N20 �9 CH3J. Bet. C 27,91, H 5,85. Gef. C 27,78, H 5,75. 

13. Joddthylat des N~fi-Dimethylamino-(~thyl-]ormamids. 

Arbeitsweise analog Reaktion 12. Ansatz:  0,8g N-fl-Dimethylamino- 
~thyl-formamid, 1 m] J~thyljodid, Reaktionszeit:  30Min. bei Siedehitze. 
Farblose Kristalle. 1,67 g (89,3% d. Th.), Schmp. 101 ~ Umkristallisiert aus 
Aceton. Zur Analyse wurde bei 78 ~ und  12 bis 15 Torr getrocknet. 

C~HI~N~O . C~HJ.  Ber. C 30,89, H 6,29. 
Gef. C 30,39, 30,26, H 6,30, 6,14. 

14. Jodmethylat des N- fl-Dimethylamino-g~thyl-acetamids. 

Ansatz: 2,6 g (0,02 Mole) N-fi-Dimethylamino-iithyl-aeetamid, 1,5 ml 
Jodmethyl.  Reaktionszeit:  30 Min. bei Siedehitze. Farblose Kristallbfischel, 
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4,4 g (80,8% d. Th.). Schmp. im zugeschmolzenen RShrchen 137 bis 138 ~ 
Umkristal l is ier t  aus Aceton. Zur Analyse bei  58 ~  1 Torr getrocknet .  

CGI-I14~N20 �9 C H J .  Ber. C 30,89, t t  6,29. 
Gel. C 30,61, 30,99, H 6,26, 6,46. 

15. Jod~tthylat des N-fl-Dimethylamino-athyl-acetamids. 

Ansatz:  2,6 g (0,02 Mole) N-fl-Dimethylamino-~thyl-acetamid,  2 mI Jod-  
~thyl. l~eaktionszeit:  2 Stdn. bei Siedehitze. Farbloses ()1, geht beim Ab- 
kfihlen wieder in L6sung. Durch tJberschichten mi t  absol. _~ther 4,72 g 
Kristal le  (82,3% d. Th.). Schmp. der gut getrockneten Substanz 95 bis 97 ~ 
im zugeschmolzener~ RShrehen. Zur Analyse wurde bei 78 ~ and  12 Torr  
fiber P~O 5 getrocknet.  

C6H~aN~O �9 C2HsJ. Ber. C 33,57, H 6,69. 
Gef. C 33,48, 33,35, I-I 6,55, 6,60. 

16. Jodmethylat des N-fl-Dimethylamino-githyl.propionamids. 

Ansatz:  1,0g N-~-Dimethylamino-~thyl-propionamid,  1,0g Me~hyljodid, 
LSsungsmittel :  Absol. ~ ther .  l~eaktionszeit:  2 Stdn. bei Siedehitze. ()lige 
F~llung ers tarr t  im Eisschrank. 1,65 g (82,5~o d. Th.) aus absol. Alkohol, 
Schmp. 101 bis 102 ~ Die Analysensubstanz wurde bei 58 ~  0,1 Tor t  
getrocknet.  

C~HIGN~O �9 CH3J. Ber. C 33,57, H 6,69, J 44,35. 
Gef. C 33,52, 33,72, H 6,70, 6,59, J 44,67, 44,64. 

17. Jodmethylat des N-fl-Dimethylamino-athyl-butyramids. 

Ansatz:  1,58 g (0,01 Mol) N-f l-Dimethylamino-~thyl-butyramid,  0,7 ml 
i~r LSsungsmitte]: Absol. ~_ther. Reakt ionszei t :  1 Std. Kris tal l ine 
F~llung, 2,7 g (90o/o d. Th.). Schmp. 83 bis 84 ~ (Ko]ler). Zur Analyse bei 
58 ~  1 Torr getrocknet.  

CsI-tlsNeO �9 CH3J. Ber. C 36,00, H 7,05, J 42,27. 
Gef. C 35,72, 35,70, H 6,89, 7,02, J 42,67, 42,58. 

18. Jodmethylat des N-fl-Dimethylamino-(tthyl-isovaleramids. 

Ansatz:  1,5 g N-fl-Dimethylamino-i~thyl-isovaleramid, 0,7 ml Methyl-  
jodid,  LSsungsmit teh Absol. J~ther, Reakt ionszei t :  24 Stdn. (Zimmertemp.).  
2,5 g (91,2% d. Th.). Aus absol. Alkohol farblose l~l~ttchen vom Schmp. 123 
bis 124 ~ Zur Analyse bei 58 ~ and  0,1 Torr getroeknet.  

CgH~0N20 �9 CH3J. Ber. C 38,22, H 7,05, J 40,39. 
Gef. C 38,02, 38,20, H 7,10, 7,15, J 40,72, 40,60. 

Si imtl iche Ana lysen  wurden  yon  H e r r n  Dr. H. Wagner im Mikro-  
ana ly t i schen  L~bora to r i um des I .  Chemischen Un ive r s i t~ t s l abo ra to r iums  
~usgefi ihr t .  


