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Enaminoketones, X I I I :  Syntheses o] Al]cyl-, Cyeloalkylpyridines, 
resp., and Naphthyridines 

Condensation reactions of alkyl- and cycloalkylenamino- 
ketones, resp. with cyanoaeetamide, malononitrile and 2- 
amino-l-propene-l,l,3-triearbonitrile (2) are investigated. Hy- 
drolysis of dicyanomethylene substituted alky]-dihydropyridines 
3 ]cads to 1,6-naphthyridines 4 and 5. ~Tith 2-morpholino-1- 
cyclohexenyl-l-ethanone (6) isoquinolines 8 and 9 are obtained. 
Condensation of 2-morpholinomethylene-cycloalkanones 11 
yields cycloalkanepyridines 12 and 13. 2-Morpholinomethylene- 
1,3-eyelohexanediones 18 with malononitrile give the quino- 
linones 20. 

Dureh Kondensation yon alkyl- bzw. arylsubstiuierten ~-Enamino- 
ketonen 1 mit  ,,dimerem Malons~uredinitril" 2 werden 2-Dicyanmethy- 
len-l,2-dihydropyridin-3-earbonitrile erhalten, aus welchen dutch Hy-  
drolyse der benaehbarten Nitrilgruppen ein intramolekularer Ring- 
schlu~ zu 1,6-Naphthyridinderivaten ffihrt 1-3. In  der Mehrzahl sind 
diese weiterffihrenden Reaktionen mit  arylsubstiuierten Enamino- 
ketonen durchgeffihrt worden, w~hrend fiber alkyl- bzw. cycloalkyl- 
substituierte Verbindungen in dieser Hinsicht noch wenig bckannt  
ist. Darfiber soll die vorliegende Untersuehung referieren. Es wurden 
zun~chst die Dimethyl-dihydropyridine 3 a - - c  ausgew~hlt und deren 
Verhalten gegentiber einer partiellen sauren bzw. basisehen Hydrolyse 
ns untersucht. Die dabei erhaltenen Folgeprodukte sind die 1,6- 
Naphthyridine 4 a - - c  und 5 a - - e .  
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Die 5- Amino-  7- oxo - 1,7 - d ihydro  - 1,6 -n~phthyr id in-  8 - carboni t r i le  
4 a - - c  stel len die E n d p r o d u k t e  des basischen Abb~ues  yon 3 a - - c  
dar.  L~ut  E lementa r~na lyse  ist  jeweils 1 Mol H20  an die Ausg~ngs- 
verb indung  add ie r t  worden,  so dal~ als Zwischenstufe die S t r u k t u r  A 
in Be t r ach t  zu ziehen ist. Zus~tzlich zur Verseifung einer Ni t r i lg ruppe  
zur C~rbox~midfunkt ion  muB weiter  eine Cycloisomerisierung zum 
N a p h t h y r i d i n d e r i w t  angenommen werden. 

O I~ 3 NH2 /CN 

C H 3 % N  --R 3 -~- NC~CH2-C=C \ C N 

R 1 R 2 

1: RI, R 2= H, CH3; 2 

R3 =H ~Alkyt~lor ph otin 

CH 3 

RI~,~CN 

R 2 ' ' ~  N " " ~ C = O  
H CN 

A 

CN 
~-a :  R1 = R2=H 

b: R I=CH 3, R 2 :H 
C: RI=Ht R2=CH3 

CH 3 CH 3 

n CN H CONH 2 

3 a : R 1 =R2=H B 
b : R  I =ca3, RZ=H / 

C: RI=H, Rz=CH3 / 
R I ~ N  H 

~ a  :R I =R2=H~R 3:CONH 2 
b : RI=CH3, R2=H, R3=CONH2 

G: R~=H , R2=CH3, R] =CONH 2 

d: R~ =R2=R3= H 

e: R 1 =R3=H ~ R2= CH3 

Die saure  Hydro lyse  von 3 a - - c  l iefert  N a ph thy r id ind ione  5 a - - e .  
Dabei  werden sgmtl iche Ni t r i l funk t ionen  versefft  (B) und  eine Paral le le  
zum reak t iven  Verh~Iten des d imcren  ?r gesehaffen, 
welches sich un te r  diesen Bedingungen  zum Glutacincarbons/~ureamid 
cyelisiert  4. Je  nach der  Konzen t r a t i on  der  zur  Hydro lyse  ve rwende ten  
Schwefels/~ure werden en tweder  die noch eine Carboxamidfunk t ion  
en tha l t enden  P r o d u k t e  5 a - - c  oder  die N~ph thyr id ine  5 d und 5 e 
(R 3 = H) erha l ten  5. 
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Vergleieht man die Elektronenspektren der als Ausgangsmaterialien 
eingesetzten Dihydropyridinderivate 3 mit  denen der Hydrolyse- 
produkte (4 und 5), so werden betrgchtliehe Untersehiede bemerkbar.  
Wie aus Tab. 1 ersichtlieh, liegt das :~m~x. der Dihydropyridine 3 a - - c  

bei 315 nm, wghrend die Hydrolyseprodukte 4 und 5 zusgtzlieh eine 
lgngerwellige Absorption aufweisen (350--440 nm). Dies sprieht ein- 
deutig fiir die zusgtzliehe Cyclisierung bei der Hydrolyse, so dal~ die 
zu 4 bzw. 5 isomeren Strukturen A und B auszusehliel~en sind. 

Tabelle 1. Angaben zu den Elektronenspektren von 3 a- -c ,  4 a und 5 a---c 
(in CHaOH; au/ die Bestimmung der z-Werte wurde au/ Grund der geringen 

LSslichkeit verzichtet ) 

3 a  3 b  3 c  4 c  5 a  5 c  r i d  

kmax, nm 316 314 315 296, 348 308, 398 308, 388 315, 438 

Als weiteres Enaminoketon ist das 2-Morpholino-l-eyelohexenyl-1- 
gthanon (6) in seinem reaktiven Verhalten gegenfiber den Nitrilen der 
Malonsgure untersucht worden. Mit monomerem Malonitril wird be- 
reits ohne Basenkatalyse ein Kondensationsprodukt erhalten, welehem 
- -  dem allgemeinen Reaktionssehema eines nukleophilen Angriffes am 
Carbonyl folgend - -  die Chinolinstruktur 7 a zuzuschreiben wgre. Die 
ohne Basenzusatz raseh verlaufende Reaktion deutet jedoch bereits 
darauf hin, dal3 eine intermedigre hydro]ytisehe Eliminierung des 
Morpholinrestes nicht auszuschliel~en ist. Eine solche Verdrgngung 
des Morpholinrestes von 6 wiirde dann einen Angriff der CH2-Gruppe 
des Nitrils an dieser Stelle erm6glichen, wodurch fiir das Reaktions- 
produkt  die Isochinolinstruktur 8 a zutreffen wtirde. Eine exakte 
Entseheidung zwisehen diesen beiden Strukturen - -  bzw. dan durch 
Hydrolyse erhaltenen Abbauprodukten ohne Nitrilgruppe (7 b bzw. 
8 b )  - -  ist nur dureh Vergleieh mit einem durch eine eindeutige Alter- 
nativsynthese hergestellten Vergleiehsprgparat m6glieh. Dazu wurde 
die yon Sakurai und Midorikawa 6 beschriebene Umsetzung yon Cyclo- 
hexanon mit  Acetessigester in Gegenwart yon Ammonacetat  gewghlt. 
Hierbei kann ohne Zweifel nur das 4-Methyl-5,6,7,8-tetrahydro-chinolin- 
2(1H)-on (7 b) entstehen. 7 b ist nun nicht identisch mit dem dureh 
Verseifung und Deearboxylierung erhaltenen Folgeprodukt der Um- 
setzung des Enaminoketons 6 mit  Malonitril. Damit  ist bewiesen, dab 
ftir 8 a - - b  die Isochinolinstruktur zutrifft. Es sei in diesem Zusammen- 
hang darauf hingewiesen, dal~ fiir die Umsetzung yon 2-Acetyl-cycla- 
nonen mit Cyanacetamid bzw. Malonitril, welche zu homologen Pro- 
dukten fiihren, bereits yon anderen Autoren 7, s die Isoehinolinstruktur 
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postuliert wurde, die Strukturbeweise sich jedoch nur auf die Anwesen- 
heir einer ,,Lutherschen" Isochinolinbande im IR-Spektrum bei 8,75 
nnd 8,72 ~ sttitzten 9, 10 

Die basisch katalysierte Reaktion yon 6 mit dimerem Malonitril 
verlguft ebenfalls glatt  und liefert das Dicyanmethylen-isochinolin- 

CH~ 

/CN ~ [ N Z  H2c\ + + 2 
CN 

R CN CN 
7a:  R=CN 8a:R:CN 9 

b:R=H b:R=H 

CH 3 NH 2 

I0 

derivat 9, wghrend dieselbe Umsetzung ohne Katalyse und L6sungs- 
mittel das lineare Kondensationsprodukt 10 ergibt. Unter  Erhaltung 
des Morpholinrestes erfolgt unter diesen geaktionsbedingungen 
- -  Schmelze der l~eaktanten bei 160 ~ - -  die Kondensation der Methy- 
lengruppe des dimeren Malonitrils mit  der urspriing]ichen C~rbonyl- 
funktion yon 6. 

Schlieglich ist die Gruppe der Morpholinomethyleneycloalkanone 11 
hinsichtlich ihrer t~eaktivitgt gegeniiber N[alonitri], Cyanacetamid 
bzw. 2 geprtift worden. Nit  Cyanacetamid wird aus 11 b das Carbostyril- 
derivat 12 a erhalten, welches hydrolytisch tiber 12 b zu 12 c abgebaut 
werden kann. Die Kopplungskonstante yon 9 t tz  in 12 c weist eindeutig 
auf die o-Stellung der beiden einzigen olefinischen Protonen in Stel- 
lung 3 und 4 hin, womit nachgewiesen ist, dab es sieh dabei um ein 
Chinolinderivat, und nicht um die Isochinolinstruktur, handelt. Daraus 
folgt, dab such hier bei der basenkatalysierten Kondensation der 
Enaminoketone 11 Morpholin abgespalten wird, d .h .  die CH-acide 
Gruppe greift unter Verdrgngung des Morpholinrestes am exocycli- 
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schen Kohlenstoff yon 11 an. Analog dazu werden die ringhomologen 
Derivate 12 d - - f  erhMten. 

Das geschilderte VerhMten der Enaminoketone 11 wird durch 
ihre Umsetzung mit MMonitril best/itigt. Letzteres reagiert sehr rasch, 
wobei das freigesetzte Morpholin dimerisierend wirkt und dieselben 

(C (C 0 

Ha:n= 3 12a:n= 4,R=CONH 2 
b: n= z, ~ b: n= 4, R=COOH 
C:n= 5 ~ C:n= 4jR=H 

x 

d:n= 6 ~ d: n= 5,R=CONH z 
e: n=10 ~ e: n= 6~R=CONH 2 

I ~ f: n =10' R=CONH2 

CH2)n~CI~ (C (C 
~. N / ~ - - -  C N 

H CN ~-~CN 
1 3 a  " n= 3 ~ H2N "T" 

b n =  4 ~ CN 
C: n: 5 ~ ]4:n=4 
d:n= 6 
e:  n=10 

CN 

15a:n~4 16:n=5 
b:n=5 

Cycloalkanopyridine 13 a - - e  wie bei der Verwendung von 2 entstehen. 
Daraus kSnnen wieder durch saure Hydrolyse die CycloMkano- 
naphthyridine 1 5 a - - b ,  bzw. 16 dargestellt werden. Beim Erhitzen 
yon 11 b mit 2 in einem inerten L6sungsmittel entstehen nicht die 
erwarteten Trinitrile 13, sondern es reagiert die Carbonylfunktion 

44~* 
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yon 11 b mit der CH2-Gruppe yon 2; dies fiihrt zur Bildung des Triens 
14, welches, ~uch durch konz. Minera]s/iuren, keiner Cyelisierung 
zugefiihrt werden konnte. 

Vor einiger Zeit wnrde yon Zacharias, Wol]beis und Junet~ n fiber 
die Synthese yon Anilinomethylenderiv~ten yon cyclisehen 1,3-Di- 
ketonen (Cyclohexandionen) beriehtet und deren Umsetzung mit 
M~lonitril beschrieben. Diese Einstufensynthese yon Enaminoketonen 
des Typs 18 a aus Anilin, Orthoester und 1,3-Diketon 1/il3t sieh nieht 
auf alle ~liphatischen Amine iibertrggen, so dag fiir die Darstellung 
der Morpholinomethylen- bzw. Benzylaminomethylenderiv~te 18 b - - d  
die Hydroxymethylenverbindungen 17 a - - b  mit den entspreehenden 
Aminen zur Reaktion zu bringen sin& 

17 a - - b  erh/ilt man wiederum in guten Ausbeuten durch Hydrolyse 
der entspreehenden Anilinomethylen-eyclohex~n-l,3-dione mit 5 bis 
10proz. K2COs-L6sung 1~. 

Die Morpholinomethy]en-eyelohexandione 18 b bzw. 18 c reagieren 
bereits ohne Basenk~talyse sehr leicht mit Malonitril, es entstehen die 
7,7-Dimethyl- bzw. 7-Phenyl-2,5-dioxo-l,2,5,6,7,8-hexahydroehinolin- 
3-carbonitrile 19 a bzw. 19 b. 

19 a ist bereits n aus der Anilinomethylenverbindung 18 a mit i~alo- 
nitril in GegenwarL yon KOH erhalten worden, jedoch nur in vergleiehs- 
weise geringer Ausbeute. Das Vorliegen der Chinolinstruktur wurde dureh 
den hydrolytisehen Abbau der Nitrilgruppe und die Feststellung der cis- 
st/indigen Protonen in Stellung 3 und 4 in 19 c gesichert. 

In derselben Arbeit wurde darauf hingewiesen, dab die Umsetzung 
yon 18 a mit der doppelt molaren Menge an Malonitril in alk~lischem 
Medium unter Erh~lt des Anilinrestes zu Isochinolinderivaten yore 
Typ 21 fiihren sollte. Dies mug insofern einer Korrektur unterzogen 
werden, Ms bewiesen werden konnte, dal3 es sich dabei um das Chinolin 
20 a handelt: saure Verseifung desselben fiihrt zu einem C~rbonyl- 
derivat 21} b, welches naeh hydrolytischem Abbau der Nitrilgruppe 
schlieglieh 20 c liefert, in welchem wiederum die 9,8 ttz-Kopplung der 
cis-st/indigen Protonen in Stellung 3 und 4 die Chinolinstruktur be- 
weist. Die zu 21} a ftihrende l~eaktion ist also so zu interpretieren, dal3 
das M~lonitril den Anilinrest verdr/ingt, dieser jedoeh wieder unter 
Bildung des N-Phenyl-ehinolinimins eingreift. Die in der erw/ihnten 
Arbeit n unter 4 a - - e  angegebenen Hexahydroisochinoline sind des- 
halb riehtig Ms 2-Imino-l,2,5,6,7,8-hexahydro-5-oxo-l-phenyl-chinolin- 
3-carbonitrile, z. B. 21} a, anzusprechen. 

Nach Wol]beis und Ziegler 12 ftihrt die Umsetzung von Cyanessig- 
ester bzw. Malonitril mit Enaminoketonen des Typs 18 in Gegenwart 
yon KOH in D M F  ebenfalls zu Hexahydrochinolim3-carbons/iure- 
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der iva ten .  Abgesehen yon  Abbauve r suehen  ist  yon den genannten  
Au to ren  der  S t ruk tu rbeweis  durch  eingehende I B -  bzw. 13C-spektro- 
skopische Unte r suchungen  e rb rach t  worden.  

R ~ ~ O  OH 

R z 

1 7 a  : R ~ =R;'=CHB 
b : R 1 = H, R 2 =C6H s 

o 
~L..~L..N/R~ 

Rt"-@~ O ~ R  3 

R 2 

1 B a  : R ~ =R 2 =CH3, R ] =H, R ~' =C6H s 

b : R 1 =H, R2 =C5H5, RLR ~ =CH2CH2OCH2CHz 

C : R I =R 2 =CH3, RB-R~ =CHzCH20 CH2CH2 
d : R 1 =R 2 =CH 3 , R 3=H ~ R4 =Benzy[ 

e:  R l =H, R 2 =Cf:H 5 , R 3 =H jR" = Benzy~ 

O 

R 2 H 

] g a : R  I=R2=CH3, R3=CN 

b: R ~ =H, R2=C6Hs, R3=CN 

C:R ~ =R2=CH3, R3=H 

O 

R3 ~ N jCBH5 

RI X RI R 2 ~ N H  
R 2 I CN 

C6H5 

2 O a : R  1 =R2=CH3 , R3=CN , X=NH 

b:R ~ =R2=CH3, R3=CN ,X=O 

C: R I =R2=C H3, R~=H, X =0 

21:  R 1 =R 2=CH3 

Experimenteller Teil 

Die Sehmelzpunkte,  mi t  einem Bfichi-Apparat  naeh Dr. Tottoli best immt,  
sind nieht korrigiert.  Die Elektronenspektren wurden mit  einem Becl~nan 
DB-Gergt  aufgenommen, fflr die l t t -NMt~-Spektren s tand ein Var ian  
A 60A-Ger&t zur Verfiigung; IR-Spekt ren :  Perkin Elmer 421-Spektral- 
photometer,  Massenspektren: AEI-MS 20. 

5-Amino-4-methyl-7-oxo-l,7-dihydro-l,6-naphthyridin-8-carbonitril (4 a) 

2,0 g 3 a werden mit  20 ml 4N-NaOH 30 Min. zum Sieden erhitzt  und 
der erhaltene Niederschlag (0,9 g) aus verd. ~C1 umkristallisiert .  Gelbliche 
Nadeln, Sehmp. > 300 ~ 

C10I-IsN40 (200,2) Ber. C 60,05, I-I 4,00, N 28,03. 
Gel. C 60,01, H 3,99, N 27,98. 

I R  (KBr):  3500, 3320, 3220 (NH2), 2200 (CN), 1680 (C=O) cm -1. 
!V~S [m/e (%)]: 200 (100), 172 (86), 157 (14), 129 (46). 
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5-Amino-3,4-dimethyl-7-oxo-l,7-dihydro-l,6-naphthyridin-8.carbonitril (4 b) 

Aus 2,0 g 3 b wie unter 4 a angegeben, Ausb. 0,9 g gelbtiche Nadeln; 
aus verd. i C l ,  Schmp. ~ 300 ~ 

CllH10N40. Bet. N 22,40. Gel. N 22,31. 

IR  (KBr): 3280, 3100 (NH2), 2210 (CN), 1680 (CO) cm-L 

5-Amino-2,4-dimethyl-7-oxo-l,7-dihydro-l,6-naphthyridin-8-carbonitril (4 c) 

Aus 2,0g 3 c wie unter 4 a angegeben, Ausb. 0,7 g, gelbliche Nadeln; 
verd. HC1, Schmp. ~ 300% 

C11H1oN40 (214,2). Ber. 1~ 22,40. GeL N 22,27. 

IR  (KBr): 3270, 3100 (NH2), 2210 (C!~), 1680 (CO) cm -1. 

MS [m/e (%)]: 214 (i00), 196 (30), 159 (ii), 133 (22). 

4-Methyl-5,7-dioxo- l,5,6,7-tetrahydro-l,6-naphthyridin-8-carboxamid (5 a) 

a) 1,8 g 3 a werden mit  10 ml 50proz. H2SO4 5 Min. zum Sieden erhitzt 
und nach dem Abkfihlen mit 50 ml H20 versetzt. Der Niederschlag wird mit 
verd. ~qaHCO3-LSsung digeriert, mit H~O und Athanol gewaschen und aus 
DMF umkristallisiert. Ausb. 0,8 g, farblose Nadoln, Schmp. 310 ~ 

b) Aus 4 a wie unter a) angegeben. 

C10I~9N303. Ber. N 19,17. Gef. N 19,38. 

IR  (KBr): 3500 (NI-I2), 1720 (CO). 

3,~-Dimethyl-5,7-dioxo-l,5,6,7-tetrahydro.l,6.naphthyridin-8-carboxamid (5 b) 

a) 2,0 g 3 b und 10 ml 50proz. H2SO4 erhitzt man 5 Min. zum Sieden, 
f/illt mi~ H20 und nimm~ in verd. NaI-IC03-L5sung auf. Nach Waschen mit 
H20 und Athanol erh~lt man aus DMF 0,8 g gelbl. Pls Sehmp. 315 ~ 

b) Aus 4 b wie unter a) angegeben. 

C11I-I11Na03. Ber. C 53,80, H 4,41, N 16,90. 
Gef. C 54,28, H 4,32, N 16,95. 

Il~ (KBr): 3350 (NH2), 1690 (CO) cm -I. 

2,4.Dimethyl-5,7-dioxo-l,5,6,7-tetrahydro-l,6-naphthyridin-8-carboxamid (5 c) 

2,0 g 3 c werden mit  10 ml CF3COOI-I 6 Stdn. im geschlossenen Rohr auf 
110 ~ erhitzt;  Aufarbeitung durch mehrmaliges Aufnehmen in H20 und Ab- 
dunsten der LSsung ira Vak. Gelbl. P1/~ttchen (0,5 g), Schmp. (aus Butanol) 
300 ~ C11K11N303 *. 

4-Methyl-l,5,6,7-tetrahydro-l,6-naphthyridin-5,7-dion (5 d) 

a) 1,8 g 3 a und 10 ml konz. H2SO4 werden 10 Min. zum Sieden erhitzt. 
Nach •eutralisation mit  verd. NaI-ICO3-LSsung wird aus DMF  umkristal- 
lisiert. Ausb. 0,6 g, gelborange Nadoln, Schmp. 250 ~ CgHsNuO2 *. 

b) Aus 5 a wie unter a) angegeben. 

* Die Analyse (CH, N) best/~tigte die angegebene Summenformel. 
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2,4-Dimethyl.l,5,6,7-tetrahydro-l,6-naphthyridin-5,7-dion (5 e) 

1,9 g 4 c werden mit  10 ml konz. H~SOa 10 1V[in. bis zum Dunketwerden 
der LSsung erhitzt und nach dem Erkalten mit retd.  NaI-IC0a-L6sung 
neutralisiert. Ausb. 0,5 g, orangerote Nadeln, Schmp. (aus Athanol): 245 ~ 

CloH10N202. BeE N 15,91. Gef. N 15,29. 

Ii~ (KBr): 34~00, 3050 (:NI-I), 1670 (CO) cm-L 

l-Methyl-3-oxo-5,6,7,8-tetrahydro-isochinolin-4-carbonitril (8 a) 

2,0 g 1 -Acetyl - 2 -morpholinocyelohexen 13 (6) werden mit 0, 7 g Malonsgure- 
dinitril in 20 ml Athanol verrieben. Nach 5 5{in. wird abgesaugt und aus 
Butanol umkristallisiert. Ausb. 1,2 g, farblose Nadeln, Schmp. 357 ~ (Lit. 7 
357--359~ 

I-Methyl-3-oxo-5,6,7,84etrahydro-isochinolin (8 b) 

2,0 g 8 a wird mit  7 ml konz. I~2SO4 10 Min. auf 80 ~ erhitzt, das abge- 
k~hlte Reaktionsgemisch mit  verd. NaHCO3-L6sung neutrMisiert und der 
Niedersehlag (0,7 g) aus I-t20 umkristallisiert; gelbl. Nadeln, Sehmp. 235 ~ 
(Lit. v 236~ Identit/ftsnachweis durch Vergleieh der Ig-Spektren.  

3-Dicyanmethylen-l-methyl-5,6,7,84etrahydro-isochinolin-4-carbonitxil (9) 

2,0 g 6 erhitzt man mit 1,3 g 2 und 0,5 mt Piperidin 20 MJn. in 15 ml 
Athanol zum Sieden. Anschliel3end wird der Alkohol abgedunstet. Ausb. 1,1 g, 
gelbgr/ine P1/fttchen, Schmp. (aus Eisessig) 310 ~ 

C14X'{12N 4. Ber. C 71,17, I-I 5,t2, N 23,71. 
Gef. C 71,29, H 5,18, N 23,98. 

2-A mino-4-methyl-4- ( 2-morpholino- l-cyclohexenyl ) - l ,3-butadien- l ,l ,3- 
tricarbonitril (1O) 

2,0 g 6 und  1,3 g 2 werden 15 5{in. auf 160 ~ erhitzt und die erkaltete 
Schmelze mit  CH3OI-t angerieben. Gelbl. Pl/~ttchen (1,1 g), Scbxnp. (aus 
-~thanol) 235 ~ 

Clst-I21N50. Ber. C 66,85, H 6,55, N 21,66. 
Gel. C 66,95, I-I 6,56, N 21,79. 

I1~ (KBr): 3490, 3370 (NH2), 2190 (CN). 
1H-NM1R (DMSO): 2,0--2,9 (m, 6 H), 3,65 (m, 2 I-I), 4,50 (t, 1 H) ppm. 

2-Oxo-l,2,5,6,7,8-hexahydro-chinolin-3-carboxamid (12 a) 

4,5 g 2-1VIorpholinomethylen-cyelohexanon (11 b) und  2,5 g Cyanacet- 
amid werden mit  0,5 m[ Piperidin in 20 ml Jkthanol 4 Stdn. zum Sieden er- 
hitzt. Nach dem Abdunsten des Alkohols wird mit  Eisessig angerieben und 
aus ]~thanol umkristMlisiert. Farbl.  Nadeln, Sehmp. 295 ~ Ausb. 4,5 g. 

C10I-I12N202. BeE C 62,48, I-I 6,29, N 14,57. 
Gel. C 62,65, I-I 6,30, N 14,51. 

I}l (KBr): 3330--3120 (NH), 2950--2800 (C]:t2), 1670 (CO) em -1. 
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2-Oxo-l,2,5,6,7,8-hexahydro-ohinolin-3-carbonsgture (12 b) 

1,0 g 12 a werden mit 20 ml konz. HC1 12 Stdn. im geschlossenen Rohr 
auf 150 ~ erhitzt, das Reaktionsgemisch mit  H20 aufgenommen und aus 
t t20  umkristallisiert. Farblose Nadeln (0,5 g), Schmp. 270 ~ Ci0HiiN08*. 

iH-NMR (DMSO): 1,6--1,9 (m, 2 I-I), 8,0 (s, 1 H), 9,8 (OH) ppm. 

5,6,7,8-Te~rahydro-chinolin-2(1H)-on (12 c) 

0,5 g 12 b werden mit  10 ml konz. HC1 12 Stdn. im geschlossenen Rohr 
auf 150 ~ erhitzt und wie unter 12 b angegeben, aufgearbeitet. Farblose 
Pls (0,3 g), Schmp. (aus I420) 192 ~ 

C9HliNO. Ber. N 9,45. Gel. N 9,58. 

IR (KBr): 3300 (NH, OH), 2920 (CHt2), 1660 (CO) cm -i .  
iHt-N~R (DMSO): 1,5--1,8 (m, 4 H), 2,2--2,6 (m, 4 H), 6,1 (d, J = 9 Hz), 

7,1 (d, J = 9 I-Iz), 14,4 (br. s, 1 I-I) ppm. 

2.0xo-l,2,6,7,8,9-hexahydro-5H.cyclohepta[b]pyridin-3-carboxamid (12 d) 

1,0g 2-Morphotinomethylen-cycloheptanon ( l l  c) und 0,5g Cyan- 
acetamid werden in 15 ml Athanol mit  0,5 ml Piperidin 30 Min. zum Sieden 
erhitzt, naeh dem Abdunsten des Athanols mit Eisessig angerieben und aus 
Eisessig umkristallisiert. Farblose Nadeln (0,9 g), Sehmp. 310 ~ 

Cllt-It4N202. Ber. C 64,20, H 6,80, N 13,58. 
Gef. C 64,29, H 6,82, N 13,53. 

2-Oxo-l,2,5,6,7,8,9,10-octahydro-cycloocta[b]pyridin-3-carboxamid (12 e) 

1,5 g 2-Morpholinomethylen-cyclooetanon (11 d) und 0,9 g Cyanacetamid 
werden in 15 ml -A_thanol und 0,5 ml Piperidin 1 Stde. zum Sieden erhitzt. 
Nach Anreiben mit  Eisessig farblose Nadeln (1,0 g), Schmp. (aus Butanol) 
275 ~ Ci2Htl6N202 * 

IR (KBr): 3310 (NH), 2900 (CH2), 1660 (CO) cm -i .  

2-Oxo-l,2,5,6,7,8,9,10,11,12,13,14-dodecahydro-cyclododeca[b ]pyridin-3- 
carboxamid (12 f) 

Aus 2-Morpholinomethylen-dodekanon (11 e), 1,0 g Cyanacetamid, 
15 ml ~thanol,  0,5 ml Piperidin, wie bei 12 e. Farblose Nadeln (0,6 g), 
Schmp. (aus DMF) 255 ~ 

Ci6H24N202. Ber. C 69,57, I-I 8,68, N 10,15. 
Gef. C 69,68, I-I 8,67, N 10,16. 

i1% (KBr): 3310 (NI-I), 2900 (CH2), 1670 (CO) cm -1. 
1FI-N2CIR (DMSO): 1,2--1,8 (m, 2 H), 8,2 (s, 1 H), 9,1 (NH) ppm. 

2-Dicyanmethylen-l,2,6,7-tetrahydro-SH-cyclopenta[b ]pyridin-3-carbonitril 
(13 a) 
0,9 g 2-Morpholinomethylen-cyclopentanon** (11 a) und 0,7 g 2 erhitzt 

man 30Min. in 10 ml ~thanol  und  0,1 ml Piperidin zum Sieden, dunstet 

�9 Die Analyse (CH, N) best~tigte die angegebene Bruttoformel. 
�9 * Dargestellt aus 2-Hydroxymethylencyclopentanon und Morpholin. 
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den Alkohol ab und reib~ mi~ Eisessig an. 0,9 g gdbl.  Kristalle, Schmp. 260 o 

C12HsN4. Ber. C 69,22, H 3,87, N 26,91. 
Gef. C 68,71, H 3,92, N 26,60. 

I1% (KBr): 3020 (NI-I), 2200 (CN) cm -1. 
1H-NM1% (DMSO) : 1,8--2,4 (m, 2 K), 2,6--3,3 (m, 4 H), 7,8 (s, 1 H) ppm. 

2-Dicyanmethylen-l,2,5,6,7,8.hexahydrochinolin-3-carbonitril (13 b) 

0,9 g 2-Morpholinomethylen-cyclohexanon (11 b), 0,6 g 2, 10 ml Athanol, 
0,5 ml Piperidin, 20 Min. RtickfluB. P]/~ttchen (0,8 g), Schmp. (aus Eisessig) 
270 ~ . 

An Stelle vot~ 2 kann gleiehwertig Malonsiiuredinitril verwendeb werden. 

CI~I-I10N4. Ber. C 70,22, H 4,50, N 25,15. 
Gef. C 69,77, K 4,59, N 24,88. 

2-Dicyanmethylen-l,2,6,7,8,9-hexahydro-5H-cyclohepta[b ]pyridin-3-carbo- 
nitril (13 c) 

5,0 g 11 c, 3,0 g 2 (oder Malons/~uredinitrit), 20 ml fi~thanol, 1,0 ml 
Piperidin, 30 Min. RiiekfluB, anreiben mit  Eisessig. Gelbgriine Nadeln 
(4,0 g), Schmp. (aus Eisessig) 281 ~ 

C14H12Na. Ber. C 71,17, K 5,12, N 23,73. 
Gef. C 70,97, K 5,14, N 23,83. 

2-Dicyanmethylen-l,2,5,6,7,8,9,10-octahydro-cycloocta[b]-pyridin-3-carbo- 
nitril (13 d) 
2,0 g l l  d, 1,4 g 2 (oder Malons~uredinitril), 15 ml Athanol, 1 ml Pipe- 

ridin, 40 l~{in, giiekflulL Aus Eisessig gelbe P1/i~tchen (1,5 g), Sehmp. 285 ~ 
C 15I-I14N" 4 *. 

I g  (KBr): 3200, 3100 (NK), 2900 (CH2), 22t0, 2180 (CN) em -1. 

2- Dicyanmethylen-1,2,5,6, 7,8,9 ,10 ,11,12 ,13,14-dodecahydro-cyclododeca [b ] py- 
ridin-3-carbonitril (13 e) 
2,7 g ~orpholinomethylen-eyclododecanon (11 e), 1,3 g 2 (oder Malon- 

s/iuredinitril), 20ml  A_thanol, 1,5ml Piperidin, 301Viin. giickflul3. Aus 
Amylalkohol (2,0 g) gelbe Balken, Schmp. 261 ~ 

C19H221~4. Ber. C 68,50, H 7,51, Iq 16,80. 
Gel. C 68,55, K 7,48, iN 16,62. 

6,7,8,9-Tetrahydro-benzo[b][1,6]naphthyridin-l,3(2H,SH)-dion (15 a) 
2,0 g 13 b werden mit 5 ml konz. H2SO4 1 Stde. zum Sieden erhitzt ; beim 

Neutralisieren mit NaHCO3 f/illt ein Niederschlag an, der aus Eisessig um- 
kristallisiert wird. Orangerote Nadeln (0,7 g), Sehmp. 265 ~ 

C12H12N202. Ber. C 60,80, H 5,80, N 10,10. 
Gel. C 60,66, ~ 5,79, 5T 10,17. 

5,6,7,8,9 ,10-Hexahydro-lH-cyclohepta[b ] [1,6 ]naphthyridin-l,3 ( 2H )-dion 
(lS b) 
1,0g 13 c, 7 ml konz. H2SO4, 15Min. Siedehitze; Neutralisa~ion mit  

NaHCO3.0,4 g orangerote Nadeln, Sehmp. (aus Athanol) 310 ~ C1aH14N2Oe *. 
11~ (KBr): 3520, 3440 (/qH), 2900 (CH2), 1660 (CO) em-L 

* Die Analyse (CK, N) best/~tigte die angegebene Bruttoformel. 
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l-A mino-3-oxo-5,6,7,8,9,10-hexahydro-3H-cyclohepta[b ] [1,6 ]-naphthyridin- 
4-carbonitril (16) 

2,0 g 13 c werden mit  20 ml 4N-NaOt-I 20 Min. zum Sieden erhitzt, mit  
verd. ttC1 neutralisiert und aus Athano1 umkristallisiert. Gelbe PI/~ttehen 
(1,1 g), Schmp. 305 ~ 

C14H14N40. Bet. G 66,12, t t  5,55, N 22,04. 
Gef. C 66,19, t I  5,66, N 21,78. 

IR  (KBr): 3450--3200 (NIt, NH2), 2200 (CN), 1670 (CO) em-L 

2-Amino-3- ( 2-morpholinomethylen- l-cyclohexyliden ) - 7-propen- l ,l ,3 4ricarbo- 
nitril (14) 

0,5 g 11 b und 0,4 g 2 erhitzt man 20 Min. in 30 ml Toiuol zum Sieden. 
0,3 g gelbe Nadeln, Sehmp. (aus Toluol) 205 ~ 

C17H19NDO. Ber. C 66,00, H 6,15, N 22,60. 
Gel. C 65,94, t{ 6,32, N 22,25. 

lt-I-NMI~(DMSO): 1,8 (m, 4H) ,  2,7 (m, 2H),  3,1 (m, 2H) ,  3,3 (s, 2H) ,  
3,7 (s, 2 H), 7,1 (br. s, 1 H), 8,5 (s, 1 H) ppm. 

2-Hydroxymethylen-5,5-dimethyl-l,3-cyclohexandion (17 a) 

2,0g Anilinomethylen-dimedon 11 werden mit  100ml 5proz. K~CO3- 
L6sung bis zum Ende der Anilinentwicklung (Gerueh !) in Analogie zu einer 
bereits beschriebenen 3/Iethode 11, 15 verseift. Nach dem Ansguern der erkal- 
teten L6sung wird mit  Ather extrahiert. Die ~therische Phase wird mit  
wenig Wasser gewaschen, getroeknet (Na2SOa) und eingedampft. 1,0g 
(72~o d. Th.) sehr reines 17 a. Aus wenig Athanol lange Balkon, Sehmp. 77 ~ 
(Lit. Sehmp. 76--66 ~ 80~ 

2-Hydroxymethylen-5-phenyl-7,3-cyclohexandion (17 b) 

5,0g Anilinomethylen-5-phenyl-l,3-eyclohexandion 12 wird wie unter 
17 a angegeben verseift. ]~{eist f/~llt in konz. LSsung sehon das schwer- 
]6sliehe K-Salz yon 17 b aus. Dureh Ansguern und Extrahieren erhglt man 
17 b in 81~o Ausb. (3,0 g) in Form yon Prismen. Sehmp. 81--83 ~ 

C13H1203. Bet. C 72,21, H 5,59. Gef. C 72,40, t{ 5,47. 

II~ (KBr) : 1666, 1590 cm -1. 
ltt-NMI~ (CDC13) : 2,5--2,8 (m, 5 l-I), 7,0--7,3 (m, 5 It), 9,50 (s, 1 tI) ppm. 

2-Morpholinomethylen-5.phenyl-l,3-cydohexandion (18 b) 

1,0 g 17 b in 5 ml Digthyl/ither wird mit der ber. 3/ienge Morpholin bei 
0 ~ stehengelassen. Naeh kurzer Zeit seheiden sieh aus der LSsung gelbl. 
Kristalle, Sehmp. 146 ~ (aus Ji_thanol) ab. Ausb. 83% d. Th. (1,1 g). 

C17I-I19NO3. Ber. C 71,56, I-I 6,71, N 4,91. 
Gef. C 71,44, I-t 6,68, N 4,75. 
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5,5-Dimethyl-2-morpholinomethylen-l,3-cyelohexandion (18 c) 

Sinngem/~B wie fiir 18 b aus 17 a und Morpholin in ]~ther. Ausb. 78% 
d. Th. (1,I g). Sehmp. 122 ~ C~zH19NO~*. 

IR  (KBr): 2955, 2930, 1656, 1597, ].585 cm-L 
1H-NMR (CDC13): 1,02 (s, 6 H), 2,29 (s, 4 H), 3,6--3,9 (m, 8 H), 7,80 

(s, 1 It) ppm. 

2-Benzylaminomethylen-5,5-dimethyl-l,3-cyclohexandion (18 d) 

Beim Zusmnmengeben yon 0,3 g 17 a mit  0,2 g Benzylamin in 2 ml 
J~thanol bildet sieh sofort ein Niedersehlag. Man lgf~t noeh 10 Min. stehen 
und saugt dann ab. Aus Eisessig silbrige Blgttehen, Sehmp. 176 ~ Ausb. 0,4 g 
(87% d. Th.). 

Cj_6H19NO2. Ber. C 74,68, i 7,44, N 5,44. 
Gel. C 74,73, H 7,43, N 5,38. 

II~ (KBr): 3220, 2960, 1663, 1592, 1578 cm -1. 
II-s (DMSO-d6): 0,99 (s, 6 H), 2,31 (s, 2 H), 2,55 (s, 2 H), 4,68 (d, 

J : 6 Hz), 8,08 (d, J = 14 Hz), 11,1 (breit, 1 t-I) ppm. 

2.Benzylaminomethylen.5-phenyl-l,3-cyclohexandion (18 e) 

Wie under 18 d angegeben, aus 1,0 g 17 b und der ber. Menge Benzyi- 
amin in Dioxan. Ausb. 1,2 g (85~o d. Th.), Schmp. (aus Isopropylalkohol) 
164 ~ C20K19NO.~ *. 

7,7-Dimethyl-2,5-dioxo-l,2,5,6,7,8-hexahydrochinolin-3-carbon4tri111 (19 a) 

0,6 g 18 e werden mit  0,2 g ~'Ialodinitril in 5 ml Athanol auf 70 ~ 
erhitzt. Naeh 10 Min. kiihlt man ab und versetzt mit  5 ml 5proz. HC1. 
Ausb. 0,4 g (73% d. Th.), Sehmp. (aus DMF/J~thanol) 310 ~ C,2t-I12N202". 

2,5-Dioxo-7-phenyl.l,2,5,6,7,8-hexahydrochinolin-3-carbonitril (19 b) 

0,7 g 18 b und 0,3 g 3/ialodinitril hfi.lt man in 5 ml absol. )[thanol 10 Mm. 
bei 70 ~ Naeh Versetzen mit 3 ml 5proz. t-ICt bfldet sieh ein 01, das naeh 
wenigen Stunden kristallisiert. Aus Eisessig sehwaeh gelbe Kristalle, Sehmp. 
280--284 ~ Ausb. 0,4 g (62% d. Th.). 

C16H12N~O2. Ber. C 72,72, I-I 4,58, N 10,60. 
Gef. C 72,50, I-t 4,71, N 10,58. 

7,7-Dimethyl-2,5-dioxo-l-phenyl-l,2,5,6,7,8-hexahydrochinoIin-3-carbonitril 
(20 b) 12 

Wird in quantit .  Ausb. erhalten, indem man 20 a (dargestellt~ naeh Lit.. 11, 
dort aber als Isoehinolin formuliert l) in fibersehflssiger, i0proz. HC116st und 
1 Min. zum Sieden erhitzt. Naeh dem Eindunsten wird aus DMF/C2ttaOH 
umkristallisiert. Gelbi. Nadeln, Sehmp. 232 ~ 

C16tt12N202. Ber. N 10,60. Gef. N 10,54. 

* Die Analyse (CH, N) bestgtigte die angegebene Summenformel. 
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7,7-Dimethyl-2 ,5-dioxo-l -phenyl- l ,2 ,5 ,6 ,7 ,8-hexahydrochinol in  (20 c) 

4,0 g 29 b werden im gesehlossenen Rohr mit  50 ml konz. HC1 14 Stdn. 
auf 150 ~ erhitzt. Nach dem Abfiltrieren und  Eindunsten der LSsung wird mit  
Na2CO3-LSsung beh~ndelt. Aus C2tt5Ott/H20 farblose Nadeln (1,5g), 
Sehmp. 166 ~ 

C17H17NO2. Ber. C 76,38, I-I 6,41, N 5,24. 
Gel. C 76,21, I t  6,40, N 5,22. 

It~ (KBr) : 3050, 1690, 1677 und 1656 cm -1. 
II-I-NMR (CDC13): 0,98 (s, 6 I-t), 2,25 (s, 2 ]:I), 2,31 (s, 2 H), 6,40 (d, 

J -- 9,8 Hz, 1 I-I), 6,8--7,5 (m, 5 I-I), 7,88 (d, J ~ 9,8 ttz, 1 I-I) ppm. 
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