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2 ,4- Diaminodihydropyridine8 ( H eterocyclic Compounds, 67. Comm.) 

Aminolysis of 4-alkylamino- and 4-dialkylamino-2 methylthiodihydropyri- 
dines (" HI) 1, 2 resp., under various reaction-condition leads to assymmetri- 
eally or symmetrically subsgituted 2,4-bis~lkylamino- or 2,4-bisdia.lkylamino- 
and 2-Mkylamino-4-dialkylamino- or 2-dialkylamino-4-alkylaminodihydro- 
pyridines 3, 4, 5, 6 resp. On treatment with alkali only the ~minogroup in pos. 4 
of the pyridines 3, 4, 5, 6 is hydrolyzed and 4-hydroxy-2-aminopyridines 9 are 
formed. Different substituted 2,4-diaminodihydropyridines 3, 4, 5, 6 can also be 
synthesized by reaction of 4-hydroxy-2-aminopyridines (" HC1) 9 with ~mines. 
Also the aminolysis of 4-alkylamino- and 4-dialkylaminodihydropyridinthiones 
7, 8 resp. is described. 

(Keywords: 2-Alkylamino-4-dialkylamino-5,6-dihydropyridines, synthesis; 
Alkyl- and arylaminopyridine derivatives, reaction with prim. and see. amines; 
Aminoly.~.i,s of (~lky! , and arylaminopyridine derivatives; 2,J-Bis.alkylami~w-5,6- 
dihydropyridines: synthesis; 2,4- Bisdialkylami~~o 5,6-ditzydropyridines. .vy.ntl~e.vi,~.; 
2- Dialkylamino-4-allcylamino~5 ,6-pyridines , synthesis) 

Im Zuge der Untersuehungen fiber die ReaktivitSot des 4-Dimethyl- 
amino-2-methyl th iodihydropyr id ins 'HI  2a wurden auch einige Ex- 
perimente fiber das Verha.lten yon 2 a (' HI)  gegenfiber Morpholin bzw. 
Anilin bzw. Benzyl~min durchgeffihrt] ; im ersten Fall t r i t t  nur Aus- 
tauseh der Methylthiogruppe unter  Bildung der 4-Dimethylamino-2- 
morpholinoverbindung 6a,  im zweiten abet Austauseh sowohl der 
Methylthiogruppe als auch der Dimethyl~minogruppe dutch Anilin 
bzw. Benzylamin zu den Diaminoverbindungen 3a, b ein. Ebenfalls 
einem doppelten Abt~useh, der yon zusS~tzlicher Cyelisierung begleitet 
ist, unterlieg~ das 2-Methylthio-4-dimethylaminopyridin 2a  bei Ein- 
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wirkung yon Anthranils/s hier entsteht das Trisazapentaphen 10 2. 
Wit haben - -  urn u. a. auch die Grundlagen zur Synthese neuer 
potentieller Wirkstoffe aus der Gruppe der Diarninopyridine zu erar- 
beiten - -  das Verhalten yon 4-Alkylarnino- bzw. Dialkylarnino-2- 
methylthiodihydropyridinen 1, 2 sowie der entspreehenden Pyridin- 
thione 7, 8 gegenfiber Aminen eingehend studiert. 

Irn Rahrnen dieser Arbeiten ist es gelunger/, brauchbare Synthesen 
von syrnmetrisch und asyrnmetrisch substituierten 2A-Bis(alkyl- 
amino)- bzw. Bis(dialkylamino)dihydropyridinen 8 bzw. 6, yon 4- 
Alkylarnino-2-dialkylarninodihydropyridinen 4 und 2-Alkylarnino-4- 
dialkylarninodihydropyridinen 5 sowie yon 2-Alkyl- bzw. Dialkyl- 
arnino-4-aryl- bzw. 2,4-Bisarylaminodihydropyridinen 3 bzw. 4 zu 
entwickeln *. 

Eine weitere Methode zur Herstellung yon in Stellung 2 und 4 
unterschiedlich substituierten Alkyl- bzw. Dialkylarninodihydropyri- 
dinen 8, 4, 5, 6 besteht in der prirns Verseifung von leieht er- 
hgltliehen syrnmetrischen Bis(alkylarnino)- bzw. (dialkylamino)dihy- 
dropyridinen 3 bzw. 6 und Aminolyse der bier erhaltenen 2-Amino-4- 
hydroxydihydropyridine 9. 

Von Interesse filr die Arninolyse von 4-Alkylarnino- bzw. Dialkyl- 
amino-2-rnethylthiodihydropyridinen l, 2 ist der Umstand, dab die 
freienVerbindungen nur in sehr untergeordnetem Ausrnag rnit dern 
Arnin reagieren, w/~hrend die Umsetzung der Hydrojodide yon 1, 2 irn 
allgerneinen glatt erfolgt. Die Protonierung der 4-Aminogruppe von l,  2 
erleiehtert erwartungsgem~g sowohl die AblSsung des Methylthio- als 
much des Alkyl- bzw. DiMkylaminorestes. 

Der Verlauf der Einwirkung yon Aminen auf die Hydroj odide der 4- 
Alkylamino- bzw. 4-DiMkylaminodihydro-2-methylthiopyridine l,  2 ist 
ferner yon der Basizit/~t bzw. Nukleophilie des angreifenden Amins 
abMngig. 

Zur Durehfi~hrung der Arninolyse yon 1, 2 (" HI) wurden zwei Arten 
der Umsetzung gew/thlt, das Erhitzen rnit Arnin Mlein bzw. in Mkoho- 
liseher LSsung, ein Vorgehen, welches in vielen F/~llen zu deutlieh 
untersehiedlichen Ergebnissen fiihrte. 

Beim Erhitzen der Hydrojodide des 4-Dirnethylamino-2-methyl- 
thiodihydropyridins 2 a mit Morpholin, Piperidin bzw. Pyrrolidin im 
Verh/~ltnis 1:10 t r i t t  prim/it Austauseh der Methylthiogruppe zu den 

* Nicht mSglich ist die Darstellung yon 2,4-Diuminohydropyridinen ~us 
dem entsprechenden Dimethyl-2,4-piperidindion bzw. 4~Hydroxydihydrodi- 
methylpyridin; das C-Angloge Dimedon k~nn jedoch unter bestimmten Be- 
dingungen zu entsprechenden 3-Amino-2-cyclohexen-l-iminen 3 umgesetzt 
werden. 
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a R = R~ = ~ C H e - - C ~ H ~  
b R = R ~ = --C~H~ 
c R = R  1 = ~ 6 H l I  
d R =  N H - - C ~ H ~  
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a R 1 = ~ C H 3 ,  R e + R 3 = - - ( C H 2 )  2 0 - - ( C H 2 ) ~ - -  
b R 1 = - -C H 3 ,  R 2 + R 3 = - - (CH2)  5 -  
c R I = - ~ H 3 , R  2 + R  3 =  (CH~) 4 -  

d R 1 = ~ C H 2 - - C G H s ,  R 2 + R3 =- - (CH-~)2- -O- - (CH2)2  
e R 1 = ---CH2--C6H~, R e + R~ = - - ( C H 2 ) 5 - -  
f R 1 = - - C H  2 C~H~, R e + R 3 = - - ( C H 2 )  4 -  
g R 1 = - C 6 H  5 , R  2 + R ~ =  (CH2).~ O--(CH2)~ 
h R 1 = ~C6H5,  R 2 + R3 = - - ( C H 2 ) ~ - -  
i R 1 =--C6H5, R 2 + R 3 = - - ( C H 2 )  4 -  

j R 1 = - - N H - - C ~ H s ,  R e + R 3 = - - ( C H e ) e - - O - - ( C H e ) e - -  

a R 1 = R 2 = - -CH3,  R3 = ~ C 6HI 1  
b R I + R e = ( C H ) 2 - - 0 - - ( C H ~ ) 2 - - ,  R3 = ~ H 2 - - C 6 H 5  
c R l + R 2 = - - ( C H 2 ) 5 - - ~  R 3 = - - C 6 H l l  
d R 1 + R  2 : - - ( C H 2 ) 5 - -  , R 3 = - - C H 2 ~ o H  5 

/ R  4 
HaC~N~r/N 
H3C ~ X"R3 

6 

a R 1 = R e = - -CH3,  R 3 + R 4 = - - ( C H 2 ) - - O - - ( C H 2 ) 2 - -  
b R 1 = R 2 = - -CH3,  R 3 + R 4 = - - (CH2)  5 -  
c R 1 = R 2 = ~ C H ~ ,  R 3 + R 4 = - - ( C H 2 ) a - -  

d R 1 + R 2 = R 3 + R 4 = - - ( C H 2 ) 2 - - O - - ( C H 2 )  2 
e R I + R  2 = R  3 + R  4 = - ( C H 2 )  5 -  
f R l + R  2 = R a + R  a = - ( C H 2 )  4 -  
g R 1 + R 2 = (CHu)2--O (CH2)2--, R 3 + R 4 = - - ( C H 2 ) 5  
h R 1 + R e = - - ( C H 2 )  u 0 - - ( C H 2 ) 2 - -  , R3 + R a = - - ( C H 2 )  4 -  
i R 1 + R e = (CH2)~-- , R3 + R 4 = - - ( C H e ) 2 - - O - - ( C H 2 )  2 -  
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2-Morpholino- bzw. 2-Piperidino bzw. 2-Pyrrolidino-4-dimethylamino- 
dihydropyridinen 6 a---e ein. Ein Teil von 6 a--c  reagiert mit weiterem 
Amin unter Abtauseh der Dimethylaminogruppe 4 zum 2,4-Bis(mor- 
pholino)-, 2,4-Bis(piperidino)- sowie zum 2,4-Bis(pyrrolidino)dihydro- 
pyridin 6 d, e, f weiter. Wie die Ausbeuten an Bisdialkylaminodihydro- 
pyridin 6d, e, f zeigen, wird ein Groftteil des 4-Dimethyl~mino-2- 
morpholino- bzw. 2-pyrrolidinodihydropyridins 6a, e m i t  Morpholin- 
bzw. Pyrrolidin zu 6d, f umgesetzt; ein ~nMoger Aust~usch der 
Dimethylaminogruppe yon 6 b durch Piperidin erfolgt nur in geringem 
Umfang. I%eines Dihydro-4-dimethylamino-2-morpholino- bzw. 2-pi- 
peridino- bzw. 2-pyrrolidinopyridin 6 a, b, e kann dutch Einwirkung der 
entspreehenden Basen auf das Hydrojodid von 2a  in siedendem 
Alkohol leieht erhalten werden. 

Primgre Amine, wie Benzylamin bzw. Cyelohexylamin, reagieren 
mit r  2a---e in der 
Siedehitze unter Austguseh der Methylthiogruppe sowie des Dialkyl- 
aminorestes zum 2,4-Bis(benzylamino)- bzw. 2,4-Bis(eyelohexyl- 
amino)dihydropyridin 3 a, e. 

In alkoholiseher LSsung ist ein unterschiedliehes Verhalten yon 
2 a - ~  (" HI) gegen/iber den genannten Aminen zu beobgehten ; 2 a (- HI) 
gibt mit Benzylamin die Bisbenzylaminoverbindung 3 ~, dureh Cyelo- 
hexylamin wird lediglieh die Methylthiogruppe yon 2 a unter Bildung 
von 5 a ersetzt. Mit Benzylamin nnd Cyelohexylamin reagiert das I I I '  2 e 
zu einem Gemiseh der 2-Benzylamino- bzw. 2-Cyelohexylamino-4-piperi- 
dinopyrJdine 5e, d mit dem 2,4-Bis-benzylamino- bzw. dem Bis- 
eyelohexylaminodihydropyridin 3a  bzw. 3e. Das entspreehende 
Morpholinderivat (' HI)2 b wird mit Benzylamin zum 2-Benzylamino- 
4-morpholinodihydropyridin 5 b ulngesetzt. 

Dihydro-4-dialkylamino-2-methylthiopyridine ( 'HI) 2a----e rea- 
gieren aueh mit Anilin bei direktem Erhitzen unter zweifaehem Aus- 
t~usch yon Methylthio- und Dialkylaminogruppe zum 2,4-Bis-anitino- 
dihydropyridin 3b. Wegen seiner zu geringen Nukleophile setzt sieh 
Anilin in Mkoholiseher L6sung kaum.mit  den Methylthioverbindungen 
2 a---e (" HI) urn. 

Versuehe fiber die Einwirkung yon sekund~tren Aminen auf die 
Dihydro-4-alkylamino-2-methylthiopyridine ( 'HI) I a, b zeigen, dal~ 
hier je n~eh Reaktionsbedingungen einfacher oder zweifaeher Abtausch 
stattfinden kann, wobei jedoeh die Methylaminogruppe wesentlieh 
leiehter ersetzt wird als die Benzylaminogruppe. Erhitzen yon HI" 1 a 
mit lo rpho l in  und Pyrrolidin gibt das Dihydro-bis-morpholino- bzw. 
bis-pyrrolidinopyridin 6 d bzw. f. Piperidin reagiert bier nut  zum Teil 
zur Bispiperidinoverbindung 6e neben 4-Methylamino-2-piperidino- 
dihydropyridin 4 b. 
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Das Benzylaminomethylthiopyridin ( 'HI) l b setzt sieh mit 
Morpholin und Piioeridin lediglieh unter Austauseh tier iV[ethylthio- 
gruppe zum 4-Benzylami~ao-2-morpholino- bzw. 2-piperidinodihydro- 
pyridin 4 d bzw. 4 e urn; Pyrrolidin jedoeh gibt die Bispyrrolidinover- 
bindung 6 f. 

In alkoholiseher L6sung reagieren die Alkylaminomethylthiodi- 
hydropyridine I a, b m i t  sekunds Aminen in der gegel nur unter 
Austausch der Methylthiogruppe zu entsprechenden 4-Alkylamino-2- 
morpholino- bzw. 2-piperidino- bzw. 2-pyrrolidinoverbindungen 4 a- - f ;  
lediglich Pyrrolidin setzt 1 a z u m  2,4-Bis-pyrrolidinodihydropyridin 6 f 
u m .  

Benzylamin bzw. Cyclohexylamin ftihren die 4-Alkylamino-2- 
methylthiodihydropyridine (" HI) 1 a, b sowohI bei direktem Erhitzen 

H 
HsC-~N ~,~S 
H3C L~.J 

H R 
7 

R = - - H  
b R =--CH3 
e R = - -CH2~6H 5 
d R = --C~Hs 

H 
HSC ~>~N'~s 
HaC L , ~  

B 

a R = R 1 = - - C H ~  

b R + R1 = (CH2)z--O--(CHz)2-- 

H s C ">K/N~'K" N / R 
HBC/L..~ \R l H jO 

a R = I-I, R 1 = - - C H 2 - - C 6 I - I  5 0 CH 3 cH 3 

b R + R 1 =--(Ctt2)2--O--(CH2) 2 -  10 

als aueh in alkoholischer L6sung in das Bisbenzylamino- bzw. Biseyelo- 
hexylaminodihydropyridin 3 a, e fiber. Anilin gibt mit 1 e, b (" HI) das 2,4- 
Bis~nilinodihydropyridin 3b; in alkoholischer L6sung tr i t t  keine 
Reaktion ein. 

Untersuehungen fiber die Einwirkung yon prim~iren bzw. sekun- 
d/tren Aminen auf das 4-Anilinodihydro-2-methylthiopyridin (-HI) 1 e soll- 
ten die NSgtiehkeit der Synthese yon ~-Arylamino-2-alkylamino- bzw. 2- 
dialkylaminodihydropyridinen abklgren. Wghrend hier Norpholin er- 
wartungsgemS~g zur Bis-morpholinoverbindung 6 d reagiert, ensteht in 
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alkoholiseher L6sung ein Gerniseh yon 4-Anilino-2-rnorpholinodihydro- 
pyridin 4g rnit dem 2,4-Bismorpholinodihydropyridin 6d. Hingegen 
gibt 1 c (" HI) rnit Piperidin bzw. Pyrrolidin in Ethanol in guten Ausbeu- 
ten das gew6nsehte 2-Piperidino- bzw. 2-Pyrrolidino-4-anilinodihydro- 
pyridin 4 h, i. 

Primgre Amine, wie Benzylamin bzw. Cyelot~exylamin, reagieren 
rnit 1 c (-HI) in alkoholischer LSsung zu entsprechenden 2,4-Bisalkyl- 
arninodihydropyridinen 3 a, c. 

Studien fiber den Austausch der 4-Alkylamino- bzw. 4-Dialkyl- 
aminogruppe yon Dihydropyridinthionen 7, 8 dureh prirns und 
sekundgre Amine braehten folgendes: 

Das Dihydrodimethylaminopyridinthion 8a reagiert rnit Am- 
rnoniak bzw. Methy]amin im Autoklaven bzw. rnit Benzylarnin oder 
Anilin in hohen Ausbeuten zu entspreehenden Amino- bzw. Atkylami- 
noverbindungen " / a M ;  Morpholin allerdings reagiert mit 8a nur 
teilweise zurn entsloreehenden 4-Morpholinodihydropyridinthion 8b. 
Benzylarnin bzw. Anilin wandeln das Dihydro-4-methylarninopyri- 
dinthion 7b glatt in das entspreehende 4-Benzylaminodihydropyri- 
dinthion 7 e bzw. 4-Phenylarninopyridinthion 7 d urn; mit Morpholin 
reagiert 7b auch naeh drei Tagen nieht. Das Dihydrophenylamino- 
pyridinthion 7d wird durch Benzylarnin in der Siedehitze in das 4- 
Benzylarninodihydropyridinthion 7 c 6bergeffihrt. 

Hydrolyse von 2,4-Diaminodihydropyridinen 

Bei Behandlung yon 2,4-Diaminodihydropyridinthionen 3, 4, 5, 6 
mit w/iBrig alkoholiseher bzw. w~Briger NaOH in der W~Lrme wird stets 
nur die in Position 4 befindliche Alkylamino- bzw. Dialkylaminogruppe 
ausgetauseht. So geben das 2,4-Bisbenzylaminodihydropyridin 3 a bzw. 
4-Dimethylamino-2-morpholinoctihydropyridh~ 6 a in bohen Ausbeuten 
das 2-Benzylarninodihydro-4-pyridinol 9a bzw. das Dihydro-2-mor- 
pholinopyridin-4-ol 9 b. 

Die Arninolyse von Dihydro-4-pyridinolen 9 ist zur Synthese von in 
Stellung 2 und 4 untersehiedlieh substituierten Dihydrodiarninopyri- 
dinen bestens geeignet/Allerdings reagieren 9 a, b nur bei Anwesenheit 
der ~quirnolaren Menge HC1 mit Aminen. Dies ist rnSglieherweise 
darauf zuriiekzufiihren, dab 9 a, b in L6sung als innere Salze vorliegen, 
die gegenfiber der Einwirkung der Amine resistent sin& Nine AblSsung 
der 4 OH-Gruppe ist erst nach Bildung des Hydroehlorides yon 9 a, b 
rnSglieh. Aus dern HC1-Salz von 9 a erh~tlt man mit Benzylarnin, Anilin 
bzw. Phenylhydrazin das entspreehende 4-Benzylamino-, 4-Anilino- 
bzw. 4-Phenylhydrazino-2-benzylarninodihydropyridin 3 a, e, d ; aus 9 b 
werden rnit Anilin bzw. Phenylhydrazin ana]oge Verbindungen 4 g, 4j 
erhalten. 



Uber Heterocyclen 465 

Experimenteller Teil 

Allgemeines zur Dfinnschichtchromatographie, Fliegmittel, NMR- und IR- 
Spektren: Vgl. 60. Mitt. dieser Reihe, exper. Tell 4. 

Umsetzung der 4-Alkylamino- bzw. 4-Dialkylamino-6,6-dimethyl-2-methylthio- 
5,6-dihydropyridin Hydrojodide I a ~ '  HI bzw. 2 a ~ "  HI mit primCiren und 
sekundiiren A minen 

Man erhitzt die Hydrojodide yon 1 a, b, c bzw. 2 a ,  b, c in der angegebenen 
Menge des Amins (Morpholin = Mo, Pyrrolidin = Pyr, Piperidin = P/p, Ben- 
zylamin = Bzy, Anilin = Anl, Cyclohexylamin = Cyc) bzw. dessen ~lkoholische 
LSsung (2-Propanol = Iso, 1-Butanol = But) 4h unter Riickflul3 zum Sieden, 
dampft den Ansatz im Vakuum zur Troekne ein und reibt den Riiekstand mit 
dem entspreehenden LSsungsmittel (Essigester = EE, Methanol = Met, 
Diethylether = E, Petrolether = Pet) dureh, wobei die Hydrojodide der Dihy- 
dropyridine 3, 4, 5, 6 kristallin anfallen. I n  Klammer sind die durch NMR- 
Spektren ermittelten Mol% angegeben. 

1. 3,12g l a ' H I ;  30g Mo; EE/Iso; Ausb. 2,6g 6 d ' H I .  
2. 3,12g l a ' H I ;  30g Pyr; EE/Iso; Ausb. 3,0g 6f -HI .  
3. 3,12 g 1 a" HI ; 30 g P/p ; EE/Iso ; Ausb. 3,5 g 6 e" HI (40%) + 4 b '  HI (60%), 
4. 3,12 g 1 a '  HI  ; 20 g Mo + 80 g But ; EE/Iso ; Ausb. 1,8 g 4 a" HI. 
5. 3,12 g 1 a '  HI ; 20 g P/p + 80 g I.so ; EE/Iso ; Ausb. 1,6 g 4 b" HI. 
6. 3,12 g I a" HI ; 20 g Pyr + 80 g I8o ; EE/Iso ; Ausb. 3,4 g 4 e" HI 

(70%) + 6 f . H I  (30%). 
7. 3,12 g I a" HI ; 30 g Bzy ; EE/Iso ; Ausb. 3,6 g 3 a" HI. 
8. 3,12 g I a '  HI ; 20 g Bzy + 80 g But ; EE/Iso ; Ausb. 2,1 g 3 a '  HI. 
9. 3,12g l a ' H I ;  30g Anl; EE/lso; Ausb. 2,4g 3 b ' H I .  

10. 3,12g l a ' H I ;  30g Cyc; EE/Met; Ausb. 2,0g 3c-HI .  
11. 3,88g l b - H I ;  30g Mo; E/Iso; Ausb. 1,8g 4 d ' H I .  
12. 3,88g l b ' H I ;  30g Pip; EE (--3O~ Ausb. 3,9g 4 e ' H I .  
13. 3,88 g I b '  HI ; 30 g Pyr ; EE/Iso ; Ausb. 3,3 g 6 f '  HI. 
14. 3,88 g I b" HI ; 20 g Pyr + 80 g Iso ; EE ; Ausb. 2,0 g 4 f" HI. 
15. 3,88g l b ' H I ;  30g Cyc; Pet; Ausb. 3,9g 3 c ' H I .  
16. 3,88g l b ' H I ;  20g Cyc + 80g But; EE/Iso; Ausb. 1,2g 3 c ' H I .  
17. 3,88g l b ' H I ;  30g Anl; EE/Iso; Ausb. 3,0g 3 b ' H I .  
18. 3,74 g 1 e" HI ; 30 g Mo ; EE/Iso ; Ausb. 3,1 g 6 d" HI. 
19. 3,74g l c ' H I ;  20g Mo + 80g But; EE/Iso; Ausb. 3,1g 4 g ' H I  

(60% + 6d'HI (40%). 
20. 3,74g l c ' H I ;  20g Pip SOg Iso; EE/Iso; Ausb. 2,9g 4 h ' H I .  
21. 3,74g l c ' H I ;  20g Pyr + 80g Iso; EE/Iso; Ausb. 3,6g 4 i ' H I .  
22. 3,74g l c H I ;  20g Cyc + 80g But; EE/Iso; Ausb. 2,7g 3 c ' H I .  
23. 3,74g l c ' I - I I ;  20g Bzy + 80g But; EE/Iso; Ausb. 2,0g 3 a ' H I .  
24. 3 26 g 2 a '  HI ; 30 g Bzy ; EE/Iso ; Ausb. 3,9 g 3 a" HI. 
25. 3,26 g 2 a '  HI ; 30 g Anl ; EE ; Ausb. 2,9 g 3 b" HI. 
26. 3,26g 2 a ' H I ;  20g Cyc + 80g But; EE/Iso; Ausb. 2,7g 5 a ' H I .  
27. 3,26 g 2 a" HI ; 20 g Bzy + 80 g But ; EE/Iso ; Ausb. 2,2 g 3 a" HI. 
28. 3,26 g 2 a HI ; 30 g Mo ; EE/Iso ; Ausb. 2,9 g 6 a '  HI (10%) + 6 d" HI (90~o). 
29. 3,26 g 2 a" HI ; 30 g Pip ; EE/Iso ; Ausb. 3,1 g 6 b" HI 

(90%) +6e 'HI  (10%). 
30. 3,26g 2 a ' H I ;  30g Pyr; EE; Ausb. 3,4g 6 c ' H I  (5%) + 6 f ' H I  (95%). 
31. 3,26g 2 a ' H I ;  20g Mo + 80g But; EE/Iso; Ausb. 3,1g 6 a ' H I .  
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32. 3,26g 2 a ' H I ;  20g P/p + 80g 18o; EE/I8o; Ausb. 3,1g 6 b ' H I .  
33. 3,26 g 2 a" HI ; 20 g Pyr + 80 g I8o ; EE/Iso ; Ausb. 3,2 g 6 d- HI. 
34. 3,68 g 2 b" HI ; 20 g Pyr + 80 g Iso ; EE ; Ausb. 3,8 g 6 h" HI. 
35. 3,68g 2 b ' I t I ;  20g Bzy + 80g But; EE/Iso; Ausb. 4,2g 5 b ' H I .  
36. 3,66 g 2 c" HI ; 20 g Mo + 80 g But ; EE/I8o ; Ausb. 2,4 g 6 i- HI. 
37. 3,66g 2 c ' H I ;  20g Cyc + 80g But; Pet; Ausb. 3,8g 5c - H I  

(40%) + 6f" HI (60%). 
38. 3,66 g 2 c" HI ; 20 g Bzy + 80 g But ; EE/I8o ; Ausb. 3,9 g 5 d" HI 

(30%) + 3 a' m (70%) 

Aminolyse der 4-Alkylamino~ bzw. 4-Dial]~ylamino-6,6-dimethyl-5,6-dihydro- 
2(1H)-pyridinthione 7 bzw. 8 

A. Die entsprechenden Pyridinthione 7~ 8 werden in 30 g des angegebenen 
Amins 24 h u n t e r  R~ekfluB zum Sieden erhitzt, das tiberschiissige Amin im 
Vakuum enffernt und der R/iekstand mit 2-Propanol durehgerieben, wobei die 
Pyridinthione kristallin anf~llen. 

1. 1,7g 7b; Bzy; Ausb. 2,0g 7c. 
2. 1 , 7 g T b ; A n l ; A u s b .  1,5gTd. 
3. 2,32g 7d; Bzy; Ausb. 2,1g 7c. 
4. 1,84g 8a;  Bzy; Ausb. 2,1g 7c. 
5. 1,84~g 8a;  Anl; Ausb. 1,2g 7d. 
6. 1,84g 8a;  Mo; Ausb. 1,5g 8a (60%) + 8b (40%). 

B. Die Pyridinthione 8 a bzw. 8 b werden in 60 ml 35%iger ws LSsung 
des angegebenen Amins 16h im Autoklaven auf 140~ erhitzt. Naeh dem 
Erkalten entfernt man das L6sungsmittel im Vakuum und bringt den R~ek- 
stand dureh Behandlung mit 2-Prop~nol zur Kristallisation. 
1. 1,84g 8a;  Ammoniak; Ausb. 1,2g 7a. 
2. 1,84 g 8 a ; Methylamin ; Ausb. 1,3 g 7 b. 
3. 2,26 g 8 b ; Ammoniak ; Ausb. 1,2 g 7 a. 

A minolyse des 2- Benzylamino- bzw. 2- ( 4- Morpholinyl ) -6 ,6-dimethyl-5 ,6-dihydro- 
4-pyridinols 9 a bzw. 9 b 

Das 4-Pyridinol 9a, b wird mit dem angegebenen Amin-Hydro- 
ehlorid 16h in 20ml 1-Butanol unter RiiekfluB erhitzt. F~llt nach dem 
Abkiihlen das 2,4-Diaminopyridin' HC1 3, 4 nieht kristallin an, so dampft man 
den Ansatz im Vakuum ein und behandelt mit dem angeffihrten LSsungsmittel 
(Aeeton = Ac), wobei die Hydroehloride yon 3, 4 auskristallisieren. L/~Bt sieh 
das Hydroehlorid nicht kristallin erhalten, 16st man den Rtickstand in Wasser 
und f~llt die Base dureh Zugabe yon NaOH aus. 

1. 1,15g 9a;  0,71g Bzy'HC1; Iso/EE; Ausb. 1,Tg 3a'HC1. 
2. 1,15g 9a;  0,72g Phenylhydrazin'HC1; Ac; Ausb. 1,4g 3d'HCt.  
3. 1,15g 9a;  0,65g Anl'HC1; Ac; Ausb. 1,6g 3e'HC1. 
4. 1,05g 9b; 0,65g AnI'HC1; Ausb. 0,6g 4g. 
5. 1,05g 9b;  0,72g Phenylhydrazin'HC1; Ausb. 1,65g 4j'HC1. 

2- Benzylamino-6 ,6~dimethyl-5 ,6-dihydro-4-pyridinol 9 a 

4,47 g 2,4-Dibenzyluminopyridin" HI werden in 60 ml einer 50%igen etha- 
nolisehen 1 N-NaOH 60 h u n t e r  R~ckfluB zum Sieden erhitzt; nach Einengen 
des L6sungsmittels auf 10 ml wird der Ansatz mit 40 ml Wasser verdfinnt und 
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das auskristallisierte Hydroxypyr id in  9 a abgesaugt.  Ausb. 2:1 g 9 a. 
Schmp. 187,5 ~ Nadeln aus 2-Propanol/Petrolether .  

C14H18N-~O. Ber. C 73,01, H 7,88, N 12,16. 
Gel. C73,10, I-I8,01, N12,22. 

6,6- Dimethyt-2-( 4~ mo~79tbol, inyl )-5 ,6-dihydro-4-pyridinol 9 b 

6,11 g HI"  6 a werden in 60 mi 50~oigem Ethanol  gel5st and mit  20 ml einer 
w~13rigen LSsung yon 2,84 g A g N Q  versetzt .  Nach Abfiltrieren des AgI werden 
3,34 g N a O H  zugefiigt und der Ansatz 16 h u n t e r  g i iekf lug zum Sieden erhitzt.  
Naeh Abdampfen  des LSsungsmittels  wird der Rfickstand mit  Chloroform 
extrahier t ,  die organisehe Phase fiber Na2S04 getrocknet  und zur Troekne 
eingedampft .  Das verbleibende Produkt  wird mit  Aeeton zur Kristal l isat ion 
gebraeht .  Ausb. 2,3 g 9 b. Schmp. 241,4 ~ Nadeln aus 2-Propanol/Petrolether .  

CllH18N202' Ber. C62,83, H8,63,  N 13,32. 
Gel. C63~01, H8,71, N13,33. 

2J:Diamino-6,6-dimethyl-5,6-dihydropyridine 3, 4, 5, 6 

Verb. UM Kt~ Fp. SM 

3 a H I  Iso Stb 167,0 ~ 
3 b" H I  Et/E Ndl 282,0 ~ 
3 e" H I  Met/EE Stb 216~ 1 ~ 
3 d '  HC1 Et/A Ndl 201,5 ~ 
3 e Et/H20 Stb 176,7 ~ 
4 a" H I  Chl/EE Kdr  214,4 ~ 
4 b" Pic Chl/Pet Prs 130,5 ~ 
4 d '  H I  Chl/EE Stb 170,9 ~ 
4 e" H I  Chl/EE Prs 162,1 ~ 
4 f '  H I  Chl/EE Prs 205,4 ~ 
4 g Et/H20 Ndl 175,1 ~ 
4 h EE Stb 163,7 ~ 
4 i H I  Chl/EE Kdr  220,2 ~ 
4 j -  HCI Et/E Kdr  287,2 ~ 
5 a" Pic Et Prs 175,8 ~ 
5 b- H I  Chl/EE Kdr  231,8 ~ 
6 a- H I  Et/Ac Ndl 205,0 ~ 
6 b- H I  Chl/EE Kdr  203,2 ~ 
6 c" H I  Chl/EE Prs 199,1 ~ 
6 d '  H I  Ac/A Kdr  235,6 ~ 
6 f" H I  Chl/EE Prs 204,4 ~ 
6 h-  H I  Chl/EE Prs 214,4 ~ 
6 i '  H I  Chl/EE Stb 167,5 ~ 

UM : Umkris tal l is ier t  aus : E thanol  = Et ; 
K R  : Kris tal l form : Stb = StS~behen, Ndl 

Prs = Prismen. 

C21H26N3I 
C19H2eNaI 
C19HaaNaI 
C20H25N4C1 
C20H~3Nz 
C12H2eNaOI 
C19H26N607 
C18H26Na0I 
Ct9H28N3I 
C18H26NaI 
C17H2aNaO 
ClsH2aNa 
QTH24NaI 
C17HesN4C10 
CelH30N607 
ClsH26NaOI 
C13H24N30I 
C14Hs6N3I 
C13H24N3I 
C15H26N30~I 
CIsH26N3I 
C15H23N30I 
C16H2sN3OI 

Chloroform = Chl. 
= Nadeln,  Kdr  = Kristal ldrusen,  

SM: Die ffir diese Summenformel  bereehneten Wer~e fiir C H N S I C1 
s t immen mit  den experimentel l  gefundenen Daten  fiberein. 

Pic : Pikrat .  
NMR-Spekt ren  [8 Werte  in ppm bezogen auf  3-Trimethylsi lylpropion- 

sSmre-d4-Na-Salz (DMSO) bzw. TMS (CDCla) als innerer Standard] .  
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Die yon s/imtliehen synthetisierten Verbindungen angeferttgten NMR- 
Spektren sind mit den angegebenen Strukturen gut vereinbur, tIier werden nur 
die D~ten yon je einer Verbindung der 2,4-Di~minodihydropyridine 3, 4, 5, 6 
bzw. 4-Hydroxy-2-~minodihydropyridine 9 angeffihrt. 

3 b" HI  (CH3)2 1,40 (s); CH2 2,85 (s); = C- -H 5,45 (s); 10 Ar H 7,25--7,60 
-(m); 3 NH 9,10 (breit). 

4 g ' H I  (CH3) 2 1,45 (s), CH~ 2,70 (s); N(CH~)~ + O(CH2) 2 3,40--3,60 (m); 
N ~ H 2 - - A r  4,45 (d); =C- -} I  4,65 (s); NH 6,80 (s, b); 5 Ar H 7,30 (m); NH 
8,00 (breit). 

5 b ' t t I  (CH3) 2 1,32 (s); CH2 2,65 (s); N(CHi)e 3,40 (m); O(CH2) e 3,65 (m); 
NH--CHe 4,55 (s, b); = C - - H  5,15 (s); ~ Ar H 7,35 (m); 2NH 9,00 (breit). 

6 e ' H I  (CHs)e 1,55 (s); (CHe)2 2,00 (m); CH 2 2,55 (s); N(CFIs) s 3,15 (s); 
N(CH~)e 3,60 (m, breit). = C - - H  4,60 (s); NH 6,50 (s, b). 

9b (CH3) ~ 1,30 (s); CH2 2,30 (s); N(CHs) 2 3,30 (m); O(CH~)~ 3,75 (m); 
= C - - H  4,65 (s); OH 5,15 (s, b). 
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