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Die Reaktion yon N,N-Dibromaminen mit Trimethylamin: 
eine einfache Nitrilsynthese 

Von 

W. Gottardi 
Aus dem Insti tut  fiir Anorganische und Analytische Chemie der Universit~t 

Innsbruck, ()sterreieh 

(Eingegangen am 14. August 1973) 

The Reaction o/ N,N.Dibromo Amines with Trimethyl Amine: 
a Convenient Synthesis of Nitriles 

In  a one step reaction amines containing an a-methylen 
group are converted under mild conditions (room temperature) 
to the corresponding nitriles. The scope of the new method is 
given. 

Wie bereits gezeigt wurde 1, sind N,N-Dibromamine z .T .  sehr un- 
bestiindige Substanzen, die jedoch in LSsung, vor W/irme und  eaergie- 
reicher Strahlung geschiitzt, ohne weiteres fiir einige Zeit hal tbar  
sind. 

Infolge der leiehten Abspaltbarkei t  yon H B r  beim Vorliegen des 
Strukturelementes - -CH2-- IgBr21  ergibt sick eiae verh/~ltnism~l~ig 
einfache und vielseitig verwendbare Synthese yon  Nitrilen, die durch 
iiul~erst schonende Bedingungen gekennzeichnet ist. 

Die HBr-Abspaltung aus N,lg-Dibromaminen wurde bereits yon A. W. 
Ho]mann 2 durch Erw/~rmen mit w/~f3r. NaOH durchgefiihrt, sie gelang 
jedoch nur bei hSheren Aminen und mit max. 30% Ausbeute. Andere yon 
Aminen ausgehende lgitrilsynthesen sine[ die Einwirkung yon Oxydations- 
mitteln, wie Pb(OAe)4 a, JF5 a und Nickelperoxyd 5 die katalytische Wasser- 
stoffabspaltung in Gegenwart von Titanvanadat 6 und die ttC1-Abspaltung 
von N,N-Dich]oraminen mit Ciisiumflorid 7. 

R e a k t i o n s v e r l ~ u f  

Die Reakt ion besteht  aus den zwei Schri t ten:  1. Darstellung des 
N-Dibromamins  und 2. Abspal tung yon  Bromwasserstoff  in Gegen- 
wart  einer starkert Base. Die Isolierung der N-Dibromamine  ist hierbei 
nieht  notwendig und wiirde in Hinblick auf dig Instabilit/~t der lSsungs- 
mittelffeien Verbindungen keinen Vorteil bringen. 
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Darstellung des N,N-Dibromamins: Hier t iber  wurde  berei ts  in der  
vorhers tehenden  Arbe i t  be r ich te t  1. Als Bromie rungsmi t t e l  s ind die 
berei ts  do r t  erw/~hnten heteroeyel i schen N-Bromimide  geeignet.  

HBr-Abspaltung: D a  in Gegenwar t  yon  N ~ H - h a l t i g e n  Basen  eine 
Umhalogen ie rung  e in t r i t t  1, muB eine terti/~re Base ve rwende t  werden.  
Es zeigte sich, dag  nu r  T r i m e t h y l a m i n  hierfi ir  geeignet  ist, wahrend  
mi t  Tr i&thylamin und  dessen hSheren Homologen  infolge der  Neben-  
reakt ionen,  die an einer Sehwarzbraunf~rbung  der  I%eaktionsmischung 
erkennt l ieh  sind, nur  sehr geringe Ausbeu ten  an  n ieht  reinen Subs tanzen  
e rha l ten  warden.  

Mit Pyridin  findet zwar aueh - -  ohne st6rende Nebenreaktionen - -  
HBr-Abspal tung  start ,  die l~eaktion dauert  jedoeh viel zu lang. So verhalten 
sieh z. B. bei der HBr-Abspal tung aus N,N-Dibromglycinester  in CH2C12 die 
l~eaktionszeiten von Trimethylamin und Pyridin  ungef/ih~ wie 1 : 50. 

Die Wahl  des (hydrophoben) L6sungsmittels ist elbenfalls yon ent- 
seheidendem Einfluft auf den Verlauf und die Dauer der Reaktion. Ftir  
die Bromierung der Amine erwiesen sieh Pentan,  Hexan,  CC14, Benzol und 
CH2C12 als geeignete Reaktionsmedien. 

Je  naeh der Kombinat ion  yon Bromierungs- und L6sungsmittel kann 
die Reakt ion heterogen (z. B. NBS/t{exan oder DB1/CI-I_2C12) oder weit- 
gehend homogen (NBS bzw. Dibromantin/CH2C12) und dadureh raseher 
durehgeftihrt werden. So ist bei heterogener Reaktionsffihrung 6- - I2s tdg .  
Riihren erforderlieh, wghrend im vorwiegend homogenen System nur 
10--20 Min. ben6tigt  werden. 

Einschrgnkungen ergeben sich nut  auf Grund der Sehwerl6sliehkeit 
einiger Amine (und deren Bromderivate,  z .B .  1,6-Diaminohexan), so daft 
in diesen Fal len CHIC12 eingesetzt werden muft. 

Der Einfluft des L6sungsmitte]s auf die homogen ver]aufende HBr- 
AbspMtung/iuf ter t  sich in einer Reaktionsbeschleunigung mit  zunehmender 
Polarit/~t des LSsungsmitte]s, indem Pentan  und t I exan  weniger, Benzol 
und vor allem CH2C]s jedoch sehr gut  geeignet sind. 

Die Reaktionszeiten bei Zimmertemp. betragen fiir normale aliphatische 
N,N-Dibromamine in CH2CI~ ca. 12 Stdn., in CC14 ca. 24 Stdn. und in Pentan  
einige Tage. I m  Falle einer Aktivierung der Methylengruppe, z .B .  beim 
N,N-Dibromglyeinester,  ist die t tBr-Abspal tung (in CHIC12) bereits naeh 
1 Stde. beendet. 

Zahlreiche Versuche m i t  versehiedenen L6sungs- und  Bromierungs-  
m i t t e l n  sowie Substrate*t  e rgaben  als geeignets te  K o m b i n a t i o n  NBS oder 
Dibrornan t in  als Bromie rungsmi t t e l  und  Methylenchlor id  als LSsungs- 
mi t t e l  (siehe exper.  Teil, Al lgemeine Arbei tsvorschr i f t ) .  Hierbe i  wird 
das  i lberschtissige Bromie rungsmi t t e l  und  dessert R e d u k t i o n s p r o d u k t  
vor  der  I t B r - A b s p a l t u n g  n ich t  abge t rennt ,  was den Arbe i t sau fwand  
verr inger t .  Zudern l ieferte diese Me~hode die besseren Ausbeu ten  bei 
k i i rzeren l%eaktionszeiten. 

Die nur bei Verwendung von Ctt~C12 auftretende Dunkelf/irbung der 
l%eaktionsmischung sowie die Bildung yon Chlormethyl-tr imethyl-ammo- 
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niumehlorid s (s. weiter unten) erwiesen sieh als nieht st6rende Nebenreak- 
tionen. 

Andererseits verl/~uft die Reaktion in Hexan oder CC14 viel fiber- 
siehtlieher, indem infolge ihrer Unl6sliehkeit sowohl das reduzierte 
Bromierungslnittel als aueh das Trimethylammoniumbromid abge- 
t rennt  werden k6nnen, so dag die zuriiekbleibende LSsung praktiseh 
nut  noeh das Nitril enth~lt. 

Reinigung und Isolierung: Zur Reinigung wurde die Reaktions- 
misehung naeheinander ausgesehiittelt mit  angess KJ-LSsung 
(im Falle yon Jodausseheidung wurde letzteres mit  Thios~lfat reduziert), 
NatIC03-L6sung, NaHS0a-LSsung und Wasser. Hierbei wurden neben 
dem Trimethylammoniumbromid und dem reduzierten Bromierungs- 
mittel folgende Verunreinigungen entfernt: Nieht umgesetzte Amine 
sowie deren N-Bromderivate, saure Substanzer~ und Aldehyde. Das 
Nitril wurde sehlieglieh dureh fraktiortierende Destillation yore LS- 
sungsmittel getrennt. 

Diskussion 

Die Darstellullg yon Nitrilen aus Aminert durch HBr-Abspaltnng 
aus deren N,N-Dibromderivaten scheint a]Igemein bei prims Aminen 
mit einer z,-Methylengruppe mSglich zu sein. Nebenreaktionen bei 
der Bromieruilg sind zu erwarten beim Vorliegen yon olefinisehen Dop- 
pelbindungen, primgren nnd sekund~ren OH-Gruppen und aktivierten 
aromatisehen Kernen. 

Bei mgl?ig aktivierten Benzolkernen, wie z. B. Benzylamin, erfolgt die 
Bromierung nut am Stiekstoff, wgtu'end bei starker Aktivierung, z. B. bei 
Homoveratylamin, aueh der Kern bromiert wird. Es gelingt auf diese Weise 
die einstufige Synthese yon 6-Brom-homoveratrums/~urenitril (siehe exper. 
Tell). 

Bei der HBr-Abspaltung mit  Trimethylamin sind ebenfalls Neben- 
reaktionen zu erwarten beim Vorliegen von reaktiven Halogenfunk- 
tionen, die eine Quart/~risierung yon Trimethylamin bewirken k6nnen. 

Diese Reaktion tr i t t  aueh in geringem Mal~e bei Verwendung yon 
Methylenehlorid als L6sungsmittel auf. Das entstehende Chlormethyl- 
tr imethylammoniumehlorid s geht jedoeh in die w~iBrige Phase und 
stSrt die Aufarbeitung der geaktionsmisehung nieht. 

Wie bereits erwghnt wurde 1, erfolgt die Umwandlung der N,N- 
Dibromamine in Nitrile in 2 Stufen, wobei als Zwisehenprodukt 
N-Brominine auftreten. 

~ - - C H 2 - - 1 ~  ~ B r  - - - ~  R - - C H = N - - B r  R - - C  --- N 
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Da die N,N-Dibromamilm (zum Unterschied yon den N-Bromiminen) 
s tark gef/Lrbt sind, ist die Ent f s  der Reaktionsmisehung nur  ein 
Hinweis auf den Verlauf der ersten Reaktionsstufe,  w/Lhrend die Ab- 
spaltung des zweiten Molekiils t t B r  mit  keiner Farbs  verbun- 
den ist. Eine zu kurze Reakt ionsdauer  und damit  Unvollst/~ndigkeit 
der zweiten Reaktionsstufe guBert sieh daher in einem hohen Gehalt  
an Aldehyden,  den Hydrolysenendprodukter l  der N-Bromimille. 

Tabelle 1. Durch ttBr-Abspaltung mit N(CH3)3 dargestellte Nitrile 

Ausb.* Ausb. naeh anderen Methoden ** 

CI-Ia(CH2)~CN 71 
CHs(CH2)loCN 85 
NCCOOEt 36,4 
NC(CtI~)4CN 60 
C6H5--CN 76 

Br 
I 

CI_I30__~ ) -  CI-I2N 71 

OCtt a 

39a, 42,5 ~, 817 

59 a, 90 ~, 78,55, 46,26 

* Die angegebenen Werte beziehen sieh auf das gereinigte Nitril. 
** Von Aminen ausgehend. 

Expcrimenteller Teil 

S/~mtliehe Amine und LSsungsmittel wurden durch Destillation gereinigt. 
Trimethylamin, Dibromisocyanurs/~ure (DBI), N-Bromsueeinimid (NBS), 
1,3-Dibrom-5,5-dimethylhydantoin, alle mit I~einheitsgrad ,,purum" wurden 
ohne zus/~tzliehe Reinigung verwendet. Infolge der Lichtempfindliehkeit, 
der N-Dibromamine wurden die l~eaktionen unter weitgehendem Lieht- 
ausschlul? durehgefiihrt. Die angegebenen Ausbeuten beziehen sich auf die 
durch Destillation gereinigten Nitrile, deren Iden~itgt, sofern nieht anders 
angegeben, auf Grund der IR-Spektren und dureh Derivatbildung sieher- 
gestellt wurde. 

A l l g e m e i n e  A r b e i t s v o r s e h r i f t  

In  eine eisgektihlte LSsung yon 0,06 Mol eines prim/iren ~-Methylenamins 
in 80--100 ml CH2C12 werden unter starkem l~tihren langsam 22,5 g 2XrBS 
oder 18 g Dibroman~in (=  0,126 Mol aktives Brom) eingetrage~t und naeh 
ca. 30 Min. 10 g Trimethylamin (0,t7 Mol) eingeleitet. Naeh 12 Stdn. Stehetl 
im langsam sieh erwgrmenden Eisbad wird mit retd. Sgure ausgesehfittelt, 
mit K J  versetzt und das ausgesehiedene Jod mit Thiosulfat reduziert. 
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Anschliel3end wird mit  NaHCO3-LSsung, NaHSO3-L5sung und Wasser ge- 
schfittelt, die org. Phase getroeknet,  bei geeigneter Temperatur  und Druek 
das LSsungsmittel abgedampft  und das Nitri l  durch Destil lation gereinigt. 

Darstellung yon n-Butyronitril: Es wurde nach obiger Vorschrift gear- 
beitet  und 4,38 g n-Butylamin eingesetzt. Die Abtrennung des CH2C12 
erfolgte bei 90 Torr und 0 ~ Bad~emp. Ausb. 2,94 g Butyronitr i l  (71 ~o d. Th). 

Darstellung yon Adipinsauredinitril: Es wurde naeh obiger Vorschrift 
gearbeitet  und 3,49 g 1,6-Diaminohexan eingesetzt. Das Rohprodukt  wurde 
bei 3 Torr und 160 ~ destilliert. Ausb. 1,95 g Adipins~iuredinitril (60% d. Th.) 

Darstellung yon Benzonitril: In  eine gek~ihlte (0--10 ~ LSsung yon 
3,22 g Benzylamin (0,03 Mol) in 60 ml CCI4 wurden vorsiehtig unter  Riihren 
9 g D B I  (0,01 Mol) eingetragen und bei Zimmertemp. unter  Lichtausschhd~ 
12 Stdn. intensiv geriihrt. AnsehliefSend wurde yon unlSs]ieher Cyanurs~ure 
abfiltriert,  unter  Eiskiihlung 5 g Trimethylamin (0,085 Mol) eingeleitet und 
24 Stdn. im langsam sich erw~rmenden Eisbad stehengelassen. Die vom 
(CH3)4NBr (8,9 g) abfil trierte LSsung wurde hierauf wie oben aufgearbeitet.  
Ausb. 2,4 g Benzonitril (76% d. Th.). 

Darstellung yon 6-Bromhomoveratrumsdurenitrit: Es wurde wie beim 
Benzonitril  vorgegangen, jedoch 1,81g Homovera t ry lamin  (0,01Mol), 
40 ml Benzol, 5,9 g N B S  (0,033 Mol) und 1,5 g Trimethylamin (0,025 Mol) 
eingesetzt. Ausb. 1,83g 6-Bromhomoveratrums~urenitri l  (71% d. Th.). 
Schrnp. (aus CH3OH): 90--91 ~ (Lit. 1~ 90--91 ~ Verseifung mit  
~ffaOl=s lieferte 6-Bromhomoveratrums~ure. Schmp. 117--118~ (Lit31 
114--116 ~ 

Darstellung yon Laurinsdurenitril: Es wurde wie beim Benzonitril 
vorgegangen, jedoch 1,854 g Dodeeylamin (0,01 Mol), 30 ml CC14 (Hexan), 
3,2 g D B t  (oder 4 g NBS) ,  1,5 g Tr imethylamin eingesetzt und zur HBr-  
Abspal tung 48 (75) Stdn. bei Zimmertemp. stehengelassen. Wegen starker 
Emulsionsbildung wurde die 1)hasentrennung durch Zentrifugieren be- 
schleunigt. Ausb. 1,54 bzw. 1,4 g Laurinsiiurenitril  (85 bzw. 77~o d. Th.). 

DarsteUung yon Cyanameisensduredthylestex: Es wurde wie in ider a]l- 
gemeinen Vorsehrift angegeben vorgegangen, j edoch 1,4 g Glycinesterhydro- 
chlorid (0,01 Mol) und 0,8 g Pyridin  (zur Freisetzung des Amins), 30 ml 
l~Iethylenchlorid, 3,6 g N B S  (0,02 Mol) und 2,0 g Trimethylamin (0,034 ]Viol) 
eingesetzt und zur HBr-Abspal tung nur 1 Stde. stehengelassen. Ausb. 0,3 g 
Cyanameisens~ure~thylester (36,4% d. Th.). 
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