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CYANAMID ALS NH-AKTIVE KOMPONENTE IN DER
SYNTHESE VON DEHYDRO-N-MANNICH-BASEN

A. KREUTZBERGER
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Zusammenfassung— In der die Umsctzung ciner H-aktiven Verbindung mit s-Triazin (2) und einem
sekundiren Amin (5) beinhaltenden Dreikomponentenrcaktion kann das Cyanamid (1) die Rolle des
NH-aktiven Rcaktionspartners itbernchmen. Initiicrt durch den nucleophilen Eingniff von 1 in 2. durch-
lauft die Reaktion die Zwischenstufen 3 und 4 und bildet unter Mitwirkung von § als Endprodukte die
Dchydro-N-Mannich-Basen 6. Eine Stiitze fiir den postulierten Reaktionsmechanismus ergibt sich aus
der realisierbaren Isolierung des Zwischenproduktes 4 und dessen nachtrdglicher Umsetzung mit § zu 6.

Abstract—in the 3-componcnt-reaction comprising the interaction of an H-active compound with
s-triazine (2) and a secondary amine (5), cyanamide (1) may represent the NH-active reactant. Initiated
by the nucleophilic attack of 2 by 1. the reaction proceeds via the intermediary steps 3 and 4 and forms.
under the action of 5. the dehydro-N-Mannich-bases 6 as the final products. The reaction mechanism
postulated is supported by the realizable isolation of intcrmediate 4 and its subsequent conversion into
6 by mcans of §.

DiE unter der Einwirkung nucleophiler Reagenzien initiierte Ringspaltung des
s-Triazins fiihrt im Primarschritt zur Aminomethinylierung des angreifenden Nucleo-
phils und findet auf dieser Stufe, wie im Falle einer blausdurefreien Durchfiihrung
der Gattermannschen Aldehydsynthese,'-? unter bestimmten Reaktionsbedingungen
ihren Abschluss. In anderen Fillen stabilisiert sich jedoch das primér gebildete
Aminomethinylierungsprodukt in freiwillig ablaufenden Folgereaktionen unter
Ausbildung spezieller Endprodukte, wie Formamidinen,>* Indolizinen® oder
Amino-pyrimidinen.®-’

Als jedoch in Analogie zu diesen Reaktionstypen Umsetzungen von s-Triazin mit
heterocyclischen Aminen untersucht und in Fillen des Ausbleibens einer Reaktion
iiberschiissiges Amin, z. B. Morpholin oder Piperidin, zum Reaktionsgemisch
hinzugegeben wurde, setzte ein ungewohnlicher Reaktionsablauf ein. Die aus dem
Zusammenwirken eines NH-aktiven Reaktionspartners, wie eines 2-Amino-1,3,4-
thiodiazols, mit s-Triazin als Mittelkomponente und einem sekundidren Amin
resultierenden Endprodukte lassen sich in Anlehnung an die Mannichkondensation
als Dehydro-N-Mannich-Basen auffassen.?

Bei der Untersuchung des Anwendungsbereiches dieser Reaktion zeigte sich, dass
das auch in anderen Reaktionstypen als stark nucleophiler Reaktionspartner®-!°
auftretende Cyanamid (1) in der Dreikomponentenreaktion als NH-aktiver Reak-
tionsteilnehmer fungieren kann. So resultiert aus der Reaktion des Cyanamids (1)
mit s-Triazin (2) und Dimethylamin-hydrochlorid (Sa HCl) das N,N-Dimethyl-N'-
cyanformamidin (6a). Da jedoch in dieser Reaktion durch den Einsatz des Hydro-
chlorids von 5a sich das Problem einer Trennung des entstandenen 6a von mitge-

4877



4878 A. KREUTZBERGER

bildetem NH,CI stellte, wurden weitere Untersuchungen mit der freien Base 5
unter der Zielsetzung einer Vereinfachung dieser Synthese durchgefiihrt. Obwohl
bei Einsatz der freien Base Sa infolge ihres niedrigen Siedepunktes von 69° tiefere
Reaktionstemperaturen und damit ldngere Reaktionszeiten notwendig wurden,
konnten nach dieser Methodik quantitative Ausbeuten an 6a erzielt werden. Wegen
der héheren Siedepunkte der homologen Amine Sb, S5¢ und 5d konnten diese bei
hoheren Reaktionstemperaturen und kiirzeren Reaktionszeiten zu den korre-
spondierenden N.N-Dialkyl-N’'-cyan-formamidinen 6b, 6¢ und 6d umgesetzt werden.
Dass auch einen aromatischen Ring tragende sekunddre Amine diese Dreikom-
ponentenreaktion eingehen konnen, beweisen die zu den N-Alkyl-N-aryl-N'-
cyan-formamidinen 6e und 6f fiihrenden Umsetzungen 1 + 2 + N-Methylanilin
(5e) bzw. Methyl-p-toluidin (5f).

Als Initialschritt dieses Reaktionstyps ist der zu dem Intermedidrprodukt 3
fiihrende nucleophile Eingriff des Cyanamids (1) in ein aus der Mesomerie des s-
Triazins (2) resultierendes positiviertes C-Atom in Betracht zu ziehen. Dieser Vorgang
kann sich aufgrund der zwei weiteren in 2 vorhandenen polarisierbaren Doppel-
bindungen noch zweimal unter gleichzeitiger Spaltung des s-Triazinringes wieder-
holen. Das hierbei gebildete weitere Zwischenprodukt 4 geht schliesslich durch
Reaktion mit sekunddrem Amin (5) in die N,N-disubstituierten N'-Cyanformamidine
(6) iiber. Diese Endprodukte sind gegeniiber den bei der Mannich-Kondensation
beispielsweise mit Mandelsiure-amid'' oder Benzamid!'? als den NH-aktiven
Komponenten gebildeten Basen um zwei H-Atome drmer und lassen sich deshalb
als Dehydro-N-Mannich-Basen ansprechen.
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Der postulierte Reaktionsmechanismus findet eine Stiitze in der Isolierung des im
vorhergehenden als Zwischenprodukt 4 bezeichneten Cyan-formamidins und nach-
traglichen Umsetzung desselben mit sekundirem Amin (5) unter Bildung von 6.
In Anlehnung an diesen Befund ergab sich als vorteilhafteste Durchfiihrungsart
dieser Dreikomponentenreaktion die Zugabe des sekundidren Amins (5) zu dem
bereits in der Reaktionslosung vorhandenen und durch kurzes Erhitzen von 1 mit
2 hergestellten Zwischenprodukt 4. Dem in der vorliegenden Arbeit beschriebenen
Strukturtyp der Dehydro-N-Mannich-Basen (6) sind auch die bereits frither be-
schriebenen und aus der Dreikomponentenreaktion unter Verwendung von Anilin-
derivaten,® 9-Aminomethyliden-fluoren'?® oder Phenylhydrazin'? hervorgegangenen
Verbindungen zuzuordnen.

EXPERIMENTELLER TEIL

Die Schmelzpunkte wurden im Linstrom-Messingblock bestimmt und sind unkorrigiert angegeben.

C yun-formam}iain 4)

Zu ciner Losung von 2 (8-1 g; 0-1 Mol) in 40 ml Athanol wird eine Lésung von 1 (12:6 g; 0-3 Mol) in
20 ml Athanol tropfenweise hinzugefiigt. Das klare Reaktionsgemisch wird 3-5 Std auf 70° erwdrmt. Beim
Abkiihlen fallen weisse Kristalle aus, die abgesaugt und i. Vak. getrocknet werden. Durch Einengen der
Mutterlauge kann cine weitere Substanzmenge gewonnen werden. Gesamtausbeute: 18-9 g (919, d.Th.).
Nach wiederholtem Umkristallisieren aus Athanol Schmp.: 136-137°. Keine Mischschmp.-Depression
mit einer auf anderem Wege'* dargestellten Substanzprobe, (C,H,N; (6907) Ber: C, 3478; H, 4-38;
N, 60-84. Gef: C, 35-06: H, 4-59; N, 60-87 %).

N.N-Dimethyl-N'-cyan-formamidin (6a)

(a) Aus Dimethylamin-hydrochlorid (Sa HCIl). Das durch 2stdg Erhitzen von 2 (4 g. 005 Mol) und 1
(63 g; 015 Mol) in 20 ml absol. Pynidin auf dem Wasserbad erhaltene Reaktionsgemisch wurde nach dem
Erkalten mit Sa (12:2 g; 0-15 Mol) versetzt und 5 Std. auf dem Wasserbad erwirmt. Nach voriibergehender
Bildung einer klaren Losung fiel noch wahrend des Erwdrmens eine Festsubstanz aus. Nach mehrtdgigem
Stehen bei Raumtemperatur abgesaugt, erwies sich diese Fraktion als NHCl. Nach weiterem Stchen des
Filtrats fiel ein weiterer kristalliner Niederschiag aus, der sich als ein aus NH,Cl + 6a bestechendes Gemisch
herausstellte. Die letzte aus dem Filtrat auskristallisierte Fraktion konnte nach dem Umkristallisieren
aus Athanol als éa identifiziert werden. Schmp. 75- 76°. Ausbeute: 14-7 g (64% d.Th.). (C,4H,N; (97-1) Ber:
C.4946; H. 727 N, 43-27. Gef: C, 49-48; H. 7-31; N, 42.99%).

(b) Aus Dimethylamin (5a). Nach 2stdg. Erhitzen eines aus 2 (4 g: 0-:05 Mol),1 (63 g; 0-15 Mol) und 80
ml absol. Athanol bestehenden Gemisches zum Sieden und Abkiihlen der erhaltenen Losung wurden
68 g (0-15 Mol) mittels einer Methanol-Trockeneis-Mischung gekihites 5a hinzugefiigt. Darauf wurde
das Reaktionsgemisch bei 0° fiir 10 Std. geriihrt und dann 6 Tage bei —20° sich selbst iiberlassen. Die
hierbei ausgefallene Festsubstanz wurde abgesaugt und aus Athanol umkristallisiert. Ausbeute : quantitativ.
Farblose Nadeln vom Schmp. 75-76°. Die Verbindung erwies sich als identisch mit der nach (a) erhaltenen
Substanz.

N.N-Didthvl-N'-cyan-formamidin (6b)

Zu der durch 2stdg. Erhitzen von 2 (4 g; 0-05 Mol) und 1 (63 g; 0-15 Mol) in 60 m! absol. Athanol zum
Sieden erhaltenen farblosen Ldsung wurden nach dem Abkihlen 5b (11 g; 015 Mol) portionsweise
hinzugefiigt. Die hierbei auftretende Orangeférbung ging wihrend des anschlicssenden 3stdg. Erhitzens auf
dem Wasscrbade in eine Rottonung Giber. Nach 2tiigigem Stehen bei Raumtemperatur wurde das Lsungs-
mittel abgedampft, eine in Spuren ausgefallene Festsubstanz abgesaugt und das zuriickbleibende rote Ol der
Vakuumdestillation unterworfen. Nach mehrmaligem Fraktionieren wurde als Hauptfraktion 6b in
Form einer farblosen Flussigkeit erhalten. Sdp.s ;5 = 136-137°; n3* = 1-5080; Ausbeute: 153g (81%
d.Th) (C4H, N; (125-2) Ber: C, 57-57; H. 8:86; N, 33-57. Gef: C, 57:72; H, 8-89; N, 33-38 %).
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N.N-Di{n-propyl)-N’-cyan-formamidin (6c)

Die durch 2stdg. Erhitzen eines Reaktionsgemisches von 2 (4 g: 0-05 Mol), 1(6:3 g: 15 Mol) und 40 ml
absol. Athanol auf dem siedenden Wasserbad erhaltene klare Reaktionslésung wird nach dem Abkiihlen
mit 5¢ (152 g: 0-15 Mol) versetzt. Nach 8stdg. Erhitzen unter Riickfluss resultiert ein gelbliches klares
Reaktionsgemisch. Der beim Einengen hinterbleibende sirupartige Ruckstand kristallisiert nach Anreiben
und Tiefkiihlung. Das Kristallisat wird abgesaugt und aus Athanol umkristallisiert. Ausbeute: 13-1 g (57%
d. Th.). Schmp. 36-37°. (CgH,sN; (153-2) Ber: C, 62:71; H, 9-87; N, 27-43. Gef: C, 62:70; H, 985; N,
2726 %)

N,N-Di-(in-butyl)-N'-cyan-formamidin (6d)

Die durch 2stdg. Erhitzen von2 (4 g;0-05 Mol)und 1(6:3 g;0-15 Mol)in 40 ml absol. Athanol zum Sieden
erhaltene klare Losg. wurde nach dem Abkiihlen portionsweise mit 8d (19-4 g; 0-15 Mol) versetzt und
erneut 4 Std. unter Riickfluss und Riihren erhitzt. Nach Abkiihlen, 4tidgigem Stehen bei Raumtemperatur
und Abfiltrieren einer geringen Menge Festsubstanz wurde das zuriickbleibende Ol der Vakuumdestillation
unterworfen. Durch mehrfache Fraktionierung wurde als Hauptfraktion 6d eine farblose Fliissigkeit vom
Sdp.g.16 = 155- 156° erhalten; n3> > = 1-4973; Ausbeute: 166g (71% d. Th.). (C,oH 4N, (181-3) Ber: C,
66:25: H. 10:57: N, 23-18. Gef: C, 66:00; H, 10-47: N, 23-27%).

N-Methyl-N-phenyl-N'-cyan-formamidin (6e)

Das durch portionsweises Eintragen von 1 (6:3 g: 0-15 Mol) in eine Losung von 2 (4 g; 0-05 Mol) in 40 ml
Athanol erhaltene Reaktionsgemisch geht wihrend 2stdg. Erhitzens zum Sieden in eine farblose, klare
Losung iiber. Beim Versetzen der abgekiihiten Losung mit Se, (16 g; 0-15 Mol) in kleinen Anteilen setzt
schnell Umsetzung unter Entwicklung von Ammoniak ein. Das gesamte Reaktionsgut wird nochmals
2 Std. unter Riickfluss erhitzt und bleibt dann zur Kristallisation mehrere Tage sich selbst Gberlassen.
Das ausgefallene Kristallisat belduft sich nach dem Absaugen und Trocknen auf 18-8g (799 d. Th.).
Umkristallisation aus Methanol fiihrt zu farblosen Nadeln vom Schmp. 88-89°. (CoHoN; (159-2) Ber:
C, 6790: H, 570: N, 26:40. Gef: C, 6798 . H, 575, N, 2618 %).

N-Methyl-N-(p-tolyl}-N'-cyan-formamidin (6f)

Nach Eintragen von Sf (182 g; 0-15 Mol) in eine durch 2stdg. Erhitzen von 2 (4 g; 0-:05 Mol), 1 (6:3g;
015 Mol) und 40 m! absol. Athano! hergestelite Reaktionslésung wurde Umsetzung der Komponenten
durch Erhitzen wihrend 2 Std. unter Riickfluss erreicht. Unter Entwicklung von Ammoniak trat hierbei
Orangefarbung des klaren Reaktionsgemisches ein. Nach 12stdg Stehen bei Raumtemperatur und an-
schliessend unter Eiskiihlung setzte Kristallisation farbloser Festsubstanz ein. Die durch mehrfaches
Umkristallisieren aus Athanol erhaltenen farblosen Prismen zeigten einen Schmp. von 117-118°. Ausbeute:
232 2(89% d. Th). (C,oH, N4 (173-2) Ber: C. 69-34; H, 640; N, 24-26. Gef: C, 69-45; H, 633 N, 24-11%).

Dem Fond der Chemischen Industrie, Frankfurt am Main, gilt mein Dank fiir die Férderung der vorliegen-
den Untersuchungen durch Bereitstellung von Forschungsmitteln, der Siiddeutsche Kalkstickstoff-Werke
A.G.. Trostberg/Oberbayern, speziell fiir die Uberlassung von Cvanamid.
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