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Herstellung und Eigenschaften von 1-Acyl-4-benzyli-
den-1,4-dihydropyridinen

Ernst ANDERS

Institut fiir Organische Chemie der Universitidt Erlangen-Niirn-
berg, Henke-StraBle 42, D-8520 Erlangen

Acyl-chloride (1) reagieren mit 4-Benzylpyridin (2) unter
Bildung von 1-Acyl-4-benzylpyridinium-chloriden (3), aus
denen sich mit Basen wic Tricthylamin oder Diisopropyl-
ethylamin (4) ein benzylisches H-Atom abspalten 1dBt unter
Bildung von 1-Acyl-4-benzyliden-1,4-dihydropyridinen (5).
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Die gelben bis dunkelroten Verbindungen Sa-e entstehen
ohne Isolierung von 3 in Ausbeuten von 65-85 %.

NR; (4)

—

Im Gegensatz zu den 1-Alkyl- und 1-Aryl-4-benzyliden-1.4-
dihydropyridinen! erweisen sich die 1-Acyl-Derivate 5 als
sehr reaktiv gegeniiber aciden Reaktionspartnern. So werden
die farbigen Losungen von 5a—e in Benzol durch Umschiit-
teln mit verdiinnter Salzsiure sofort entfirbt. Dieser Befund
war AnlaB, die bisher nicht beschriebenen heterocyclischen
N-Acyl-Derivate 5% als Acylgruppen-Ubertriiger zu testen.
Nachstehend wird die Herstellung von Carbonsiure-Deriva-
ten aus 5 nach dem folgenden Schema beschrieben.
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Die Synthese der Acyl-bromide 6 gelingt aus den Verbindun-
gen Sa—e in Ausbeuten von 71-100 %. Die Ester 7 werden
in Ausbeuten von 63-97 % erhalten und die Anhydride 8

in Ausbeuten von 57-72 %.

Samtliche Verbindungen Sa—e zeigen im 'H-N.M.R.-Spek-
trum (CDCl3) im Bereich §=15.75-6.50 ppm zwei von ande-
ren Protonen-Signalen nicht iiberlagerte charakteristische
Multipletts, die im Verlauf der Konzentrationsabnahme von

Tabelle 1. Hergestellte 1-Acyl-4-benzyliden-1,4-dihydropyridine
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5 verschwinden. Somit ist neben der im Reaktionsverlauf
auftretenden Farbaufhellung der ReaktionslOsung eine zwei-
te einfache Moglichkeit zur Priifung des Umsatzes gegeben.

Alle nachfolgend beschriebenen Reaktionen werden unter Stick-
stoff und unter Ausschluf3 von Feuchtigkeit durchgefiihrt.

1-Acyl-4-benzyliden-1,4-dihydropyridine (5); allgemeine Herstel-
lungsvorschrift:

Zu einer auf 10° gekiihlten Losung des Acyl-chlorids 1 {0.1 mol)
in absolutem Benzo! (150 ml) gibt man unter kriftigem Riihren
4-Benzylpyridin (2; 12.7¢, 0.075mol) und Diisopropylethylamin
(194 g, 0.15mol). Nach 17h Riihren bei Raumtemperatur wird
das Gemisch 30 min zum Sieden erhitzt. Nach dem Erkalten wird
vom Amin-hydrochlorid abfiltriert und das Benzol im Vakuum
abdestilliert, wobei die Verbindungen 5 meist kristallisieren. Die
Umkristallisierung aus Aceton ist in den meisten Fiillen nicht
erforderlich.

Acyl-bromide (6); allgemeine Herstellungsvorschrift:

Durch die Losung eines 1-Acyl-4-benzyliden-1,4-dihydropyridins
(5; 0.3 mol) in Benzol oder Ether (150 ml) leitet man unter kréftigem
Riihren trockenen Bromwasserstoff solange, bis die Losung ent-
farbt ist und das 4-Benzylpyridinium-chlorid kristallisiert. Zu
schnelles Einleiten verhindert hiufig die Kristallisation, es bilden

sich dann zwei fliissige Phasen. Das Acyl-bromid wird aus der
Benzol- bzw. Ether-Phase durch Abdampfen des Solvens und
anschlieBende Destillation isoliert.

Tabelle 2. Acyl-bromide (6) aus 1-Acyl-4-benzyliden-14-dihydro-
pyridinen (5) und Bromwasserstoff
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a ) 9192 &S CoH1NO (2733)
b e )~ 65 68° 85 C10H,-NO (287.3)
C MO - 104-106° 82 CoH,-NO, (3034)
d ne- 78-79° 65 Ci4H 3NO (211.3)
@—(:H:m— 18 119° 68 CoH1sNO (299.4)

* Die Mikroanalysen stimmten mit den berechneten Werten zu-

friedenstellend iiberein; C, +0.25%: H, +0.25%; N, +0.17%.
" Simtliche Verbindungen 5 zeigen im 'H-N.M.R.-Spektrum
(CDCl3) im Bereich §=5.75-6.50ppm zwei charakteristische
Multipletts.
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* Als Selvens wurde Ether verwendet.

Carbonsiiure-methylester bzw. -phenylester (7); allgzemeine Herstel-
lungsvorschrift:

Zu der L.8sung eines 1-Acyl-4-benzyliden-1.4-dihydropyridins (5:
0.05 mol) in absolutem Benzol (300 ml) gibt man Methanol (5 ml,
0.16 mol) bzw. Phenol (0.05mol) und erhitzt dann das Gemisch
zum Sieden, bis Entfirbung cingetreten ist. Die Reaktionszeiten
sind abhéingig von der Art der Acyl-Gruppe und betragen 2 -17h.
Die benzolische Losung wird rasch mit verdiinnter Salzsiiure und
mit verdiinnter Natriumcarbonat-Losung gewaschen und mit
Magnesiumsulfat getrocknet. Das Benzol wird abdestilliert und
das zuriickbleibende Produkt im Vakuum destilliert.
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Tabelle 3. Mecthyl- und Phenyl-carboxylate (7) aus 1-Acyl-4-
benzyliden-1,4-dihydropyridinen (6) und Methanol bzw.

Phenol

7 R! R? Aus-  Kpitorr (Kp/torr
beute aus Lit)
[*]

a ©. ~CHy 84 82 85°12  199.45°/760*

a @. _Q 97 160 165°12  314°/760°

d He- —CH; 63 70°/760 56.95°/760*

4 hye- ) 72 80-82°/12  195.7°/760°

e @—m:cw— —CHy 77 135138712 261.9°/760*

e (Com=cH- L) 9 205 207712 190 210°/16°

* Die Ausbeute wurde in dem bis 70° siedenden Produktgemisch
"H-N.M.R -spektrometrisch bestimmt.

Carbonsiure-anhydride (8): Herstellungsvorschriften:
Benzoesiure-anhydrid : Ein Gemisch von 1-Benzoyt-4-benzyliden-
1,4-dihydropyridin (5a: 16.9g, 0.062mol), Benzoesiure {7.5¢,
0.062 mol) und Benzol (250ml) wird 3h zum Sieden erhitzt. An-
schlieBend wird das Gemisch rasch mit verdiinnter Salzsdure und
mit verdiinnter Natriumcarbonat-Lésung gewaschen und mit
Magnesiumsulfat getrocknet. Das Benzol wird abdesulliert und
das zuriickbleibende Produkt im Vakuum destilliert; Ausbeute:
10g (72%); Kp: 130°/0.06 torr: F: 38-41° (Lit. * Kp: 360°%
760 torr; ¥: 42-43°).

Zimtsiure-anhydrid - Fin Gemisch von 4-Benzyliden-1-cinnamoyl-
1 4-dihydropyridin (Se; 11.9g, 0.040mol). Zimtsiure (3.9 g, 0.040
mol) und Benzol (250 ml) wird 17h zum Sieden erhitzt. Anschlie-
Bend wird das Gemisch rasch mit verdiinnter Salzsiure und mit
verdiinnter Natriumcarbonat-Losung gewaschen und mit Magne-
siumsulfat getrocknet. Das Benzol wird abgezogen und der Riick-
stand aus Ethanol umkristallisicrt; Ausbeute: 6.3 g (57%): F: 134°
(Lit. *, F: 138°).

Eingang: 16. Januar 1978
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