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ather umgeldst und schmolz dann bei 69—~1° Die Substanz ist feuchtigkeits-
empfindlich.
0.1654 g Sbst.: 13.2 ccm N (17°, 762 mm). — o.1091 g Sbst.: 8.95 cem N (17°,

762 mm).
CsH,50,N,. Ber. N g.26. Gef. N 9.41, 9.67.

p-Nitrobenzal-dipiperidin, p-O,N.CH,.CH(NC,H,),.
p-Nitro-benzaldehyd und Piperidin werden im Verbdltnis 1:2
gemischt und durch leichtes Erwidrmen klar gelost. Die Losung triibt sich
alsbald und erstarrt nach 12—18 Stdn. Die Aufarbeitung geschah wie bei
der Piperonal-Verbindung. Man erhilt aus Petrolather schwach gelbliche
Krystalle, die bei 86—88° schmelzen.
0.128 g Sbst.: 14.85 cem N (20° 771 mm). — o.1294 g Shst.: 15.2 cem N (219,

771 mm).
CpH,;0,N;. Ber. N 13.85. Gef. N 13.7, 13.8.

m-Nitrobenzal-dipiperidin.

Die Darstellung geschah wie oben beschrieben. Aus Petrolather wurden
fast farblose Krystalle vomn Schmp. 93-—-03° erhalten.

0.1354 g Sbst.: 15.8 ccm N (19°, 762 mm).

C;H,;0,N;. Ber. N 13.85. Gef. N 13.7.

o-Nitro-benzaldehyd lieferte ein bei 73—735% schinelzendes, gelbes, krystallines
Piperidin-Derivat, welches an der Luft zerflol und deshalb nicht analysiert wurde.

Anisaldehyd und Zimtaldehyd reagieren unter Wéirme-Entwicklung mit
Piperidin, es gelang jedoch nicht, die Piperidine in feste Formen zu bringen.

250. W. Dilthey: Die Reaktionsfdhigkeit positivierter Wasser-
stoffatome, II1.1): Ein Beitrag zur Frage katalytischer Reaktionen.
{Aus d. Chem. Institut d. Universitit Bonn.]

(Fingegangen am 2. Mai 1929.)

In der voranstehenden Abhandlung wurde die Einwirkung von
Aldehyden auf Dibenzylketon unter dem Einflul von Piperidin
studiert und in ihren einzelnen Stufen aufgeklirt. Es handelt sich hierbei
um ein Beispiel jener Methylen-Kondensationen, deren Knoeve-
nagel?) eine so grolle Reihe beschrieben hat. Knoevenagel3) hat sich
mit dem Mechanismus dieser Reaktion sehr eingehend befalt und ins-
besondere festgestellt, daBl sie bei Anwendung der Reaktionsprodukte von
Aldehyd und Piperidin, also z. B, von Benzyliden-dipiperidin, ebensogut
verlauft, wie bei direktem Ziusammengeben aller drei Stoffe. Er schiof
hieraus anfangs, dall die Wirkung des Piperidins zunichst in einer FEin-
wirkung auf den Aldehyd bestehe, und dafl alsdann erst die Umsetzung
mit dem Methylenkoérper, z. B. Acetessigester, unter Abspaltung von Piperidin
erfolge:

1) C;H;.CH(NC,;H,y), + CH,(CO.CH,).COOC,H, —
C:H;.CH:C(CO.CH,;).COOCH; + 2C,H;N.

1) II. Mitteil.: B. 62, 1603 [1929]. 2) A. 281, 47 [1904] u. a.
%) B. 29, 172 [1896], 31, 738 [1898l.
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Diesen Schlufl glaubte er allerdings einschrinken zu miissen, als er
fand, dafl auch das Reaktiomsprodukt von Acetessigester mit Piperidin,
der Piperidino-crotonsidure-ester, mit Benzaldehyd zum Benzyli-
den-acetessigester fiihrte:

2) C¢H;.CHO + CH,.C(NC;H,,):CH.COOC,H, -~
C¢H;.CH:C(CO.CH,).COOC,H;.

Obwohl ihn die schlechteren Ausbeuten der zweiten Reaktion, sowie
die Tatsache, dall letztgenannte nur mit Wasser formulierbar ist, stutzig
gemacht haben (die Wirkung des Wassers kénute ja auch darin bestehen,
dall der Piperidino-crotonsdure-ester unter partieller Verseifung Piperidin
abgibe und nun die Reaktion nach 1) stattfinde), nahm Xnoevenagel
schliefilich an: welchen Weg die Reaktion einschlage, hidnge wohl davon
ab, welche Komponente — Aldehyd oder Methylenkérper — am raschesten
mit dem Piperidin reagiere. Irgendeinen Zweifel an der katalytischen Natur
seiner Reaktion konnte Knoevenagel nicht hegen, da die Endprodukte
stets piperidin-frei waren.

Die ersten, welche bei derartigen Kondensationen auf stickstoff-
haltige Zwischenprodukte stieBen, waren wohl Scholtz*) und besonders
Mannich und Ganz5). Letztere kondensierten Formaldehyd mit Momno-
alkyl-malonsiuren unter dem Einflu von Ammoniak, Didthylamin und
Piperidin, wobei sie z. B. Aminomethylalkyl-malonsduren erhielten, die den
Stickstoff in B-Stellung enthalten mufiten. Da es ihnen aber hauptsichlich
um die Gewinnung von $-Amino-siuren zu tun war, schenkten sie der Sache
keine weitere Beachtung. Die Reaktion von Mannich und Ganz hat dann
Rodionow®) auf aromatische Aldehyde einerseits und unsubstituierte
Malonsidure andererseits iibertragen. Fr erhilt bei der Reaktion von Benz-
aldehyd und Malonsdure mit Piperidin in der Hitze direkt Zimt-
sdure, wihrend in der Kilte die Reaktion bei einem Piperidino-
Zwischenprodukt halt macht:

CeH,.CHO + CH,(COOH), + HN:C,H,,
e > CoHs. CH(NC;H,o) .CH (COOH) ,—
3) CH,;.CHO -+ CH,(COOH), + HN:CsH,,

—ze> CoHs.CH:CH.COOH - CO, + HN:CHyp<—

oz}

Einen strikten Beweis fiir die Konstitution des Piperidino-Zwischen-
produktes erbringt er nicht, die Wahrscheinlichkeit, dall sich dieses durch
nachtriagliche Addition an Benzyliden-malonsidure gebildet haben kénnte,
erscheint ihm jedoch recht gering, da diese Athylenkérper die Amine nur
schwierig aufnehmen, wihrend hier die Bildung des stickstoff-haltigen
Zwischenproduktes gerade in der Kélte gut verliuft?). Die fehlenden Glieder
in der Beweisfithrung Rodionows konnten dadurch erbracht werden, daf§
gezeigt wurde, daB die Reaktion mit vorher hergestelltem Aldehyd-di-
piperidin ebensogut geht und zu denselben Produkten fithrt, wie bei Vei-

4) B. 46, 2138 [1913]. ) B. 55, 3487 [1922].

%) vergl. besonders M. Rodionow, Journ. Amer. chem. Soc. 51, 847, Rodionow
und Postovskaja, ib. 51, 841 [1929], wo auch die vorhergehende Literatur angegeben
ist. Diese Arbeiten kamen erst nach Abschluf3 unserer Arbeiten zu unserer Kenntnis.

?) vergl. auch Koérner und Menozzi, B. 21, Ref. 86 [1886], 22, Ref. 735 [1889],
27, Ref. 121 [1804].
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wendung von Aldehyd und Piperidin getrennt. Bei der Reaktion von Benz-
aldehyd, Piperidin und Dibenzylketon, welches sich fiir diese Untersuchung
deshalb besonders gut eignet, weil es nur eine mit Aldehyden bevorzugt
reagierende Methylengruppe hat, konnte die Reaktion. in folgende drei zerlegt
werden:

A) CgH,.CHO -+ 2HN:C,H,, — CeH,.CH (NC,H,), + H,0,

B) C,H,.CH (NC;H,), + CO(CH,.CH,), —
C.H,.CH (NC,H,,).CH (C,H,) .CO.CH,.CeH, -+ HN:C,H,,,

C) C,H,.CH (NC,H,,).CH (CGH,).CO.CH,.CeH, —
C.H;.CH: CH (C,H,).CO.CH,.C,H,.

Alle drei Reaktionen konnen, jede fiir sich, experimentell verwirklicht
werden. Alle angefithrten Zwischenprodukte sind isolierbar und nachweisbar
bei direktem Ansatz von Aldehyd, Keton und Piperidin. Dies gilt besonders
von dem Endprodukt von B, welches ebenfalls Endprodukt des direkten
Ansatzes ist und erst durch besonderen Eingriff nach C in den Athylen-
korper verwandelt wird, der sich unter den sanften Bedingungen der Kon-
densation nicht mit Piperidin verbindet.

Es ist demnach hier erstmalig eine als katalytisch aufgefalite
Reaktion in allen ihren Zwischenstufen aufgeklirt, und es erhebt
sich nunmehr die Frage, ob man unter den vorliegenden Umst4anden Piperidin
noch als Katalysator betrachten kann oder nicht.

Als Hauptstiick der Reaktionsfolge wird man die unter B angefiihrte-
Reaktion betrachten. Die Voraussetzung hierfiir und die treibende Kraft
ist jedoch ohne Zweifel A. (Bei Verwendung von Dibenzylketon ganz und
gar, da dieses mit Piperidin allein nicht reagiert, wie etwa Acetessigester.)
Von der Aldehyd-Piperidin-Verbindung®) hangt der Reaktionsverlauf im
wesentlichen ab. Ist diese sehr bestindig, wie z. B. m-Nitrobenzal-dipipe-
ridin, so bedarf es fiir die Abscheidung des Piperidino-idthylenkérpers einer
Zeit von etwa 2 Wochen, wihrend das recht labile Acetaldehyd-piperidin
den entsprechenden Piperidinokorper fast momentan ausfallen 148t9).

Hiernach wird es auch verstdndlich, wie es moglich ist, da@ nach Knoeve-
nagell®) nicht allein die frelen Basen, sondern auch deren Salze die Kon-
densation herbeifithren. Es ist namlich bekannt, dafl mit einem Aldehyd-
Sauerstoffatom  Amin-Wasserstoffatome sehr leicht reagieren, und dal}
hierzu kein Kondensationsmittel nétig ist, daBl aber die Gegenwart von
Siuren die Kondensation begiinstigen kann. Bei der Annahme, dafi die
Base das Methylenketon zur Reaktion zunichst enolisieren miisse, wiren
die Knoevenagelschen Erfahrungen schwierig zu erkliren. Uber den
Mechanismus von B ist damit nichts ausgesagt.

Nach den vorliegenden FErgebnissen wird es nicht mehr gut méglich
sein, in diesemm Falle Piperidin noch als Katalysator und die Reaktion als
eine katalvtische aufzufassen. Welche Bedeutung dies fiir die Beurteilung
einer groflen Reihe organischer Reaktionen hat, ist ohne weiteses klar.

§) Als solche kann natiirlich auch die Monopiperidinverbindung R.CH (NC;H,,) (OH)
in Betracht kommien.

%) Diese Angaben, auf die noch zuriickznkommen sein wird, sind der Dissertation
(Boun, 1929) von Frl. B. Stallmann entnommen. 10y ¢, 1905, IT 179.
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Wie schon erwidhnt, verlaufen die meisten Piperidin-Kondensationen
nach Knoevenagel direkt zum Athvlenkorper, ohne daB3 Zwischenprodukte
gefalit werden konnen. In allen diesen Fillen entspricht Piperidin der Be-
griffsbestimmung Katalysator, von welchem unverdndertes Vorliegen am
Schlufl der Reaktion verlangt wird. Es ist aber wohl selbstverstiandlich,
dafl dieser Begriff nicht von der mehr oder weniger groBen Bestindigkeit
eines Zwischenproduktes abhdngen kann. (Bei dem Rodionowschen
Beispiel ware das Amin in der Hitze Katalysator, in der Kilte nicht!) Piperi-
din ist nur ein Beispiel fiir eine ganze Reihe vornehmlich sekundirer
Amine, die zu analogen Kondensationen Anlaf geben. Diirfen diese Amine,
zu denen auch Ammoniak, Anilin usw. gehdren, noch weiter als Kata-
lysatoren betrachtet werden? Es ist ferner bekannt, dal Alkalien in wilriger
oder alkoholischer Form ebenfalls kondensieren. Hier konnte der Verlauf:

_-ONa
R.CH + R.CH,.CO.R’ -~ R.CH (OH).CH(R).CO.R’ + NaOH,
~OH

_-ONa
R.CH -+ R.CH,.CO.R"— R.CH(OCH,).CH(R).CO.R’
~0CH,

sein, wobei die Endprodukte dieser Reaktionen alsdann durch Wasser- bzw.
Alkohol-Abspaltung entstinden??).

Auch die Kondensation mit Sduren kann in dieser Weise aufgefa3t
werden, wie dies schon Claisen bei der Chalkon-Kondensation getan hat,
indem er zunichst Addition von HX an den Aldehyd und erst von diesem
dulerst labilen Produkt aus die weitere Kondensation annahm.

Eine iiber die Aldol-Kondensationen hinausgehende Verallgemei-
nerung dieser Anschauungen auf andere organische Katalysen, die bei den
enzymatischen Prozessen z. B. recht nahe lage, soll vorlaufig unterbleiben.
Es sei jedoch in diesem Zusammenhange an die interessante Frage Mit-
taschsi?) erinnert, ob die Aufklarung einer katalytischen Reaktion sis nicht
ihres katalytischen Nimbus entkleide und mit gewdohnlichen chemischen,
d. 1. nicht-katalytischen Reaktionen gleichstelle. Bei dem oben angefithrten
Beispiel ist dies der Fall. Allgemein aber mochten auch wir diese Frage noch
unbeantwortet lassen, da es noch so viele katalytische Reaktionen gibt,
deren Aufklirung unabsehbar ist. Unter Krhaltung des Katalysator-
Begriffes wird es aber vielleicht erlaubt sein, mit Mittasch den Kata-
lysator als einen Stoff aufzufassen, der nicht allein eine Reaktionsbeschleu-
nigung herbeifithren kann, sondern auch durch Vermittlung neuer Reaktions-
wege eine Reaktionsfolge mit mindestens zwei Zwischenprodukten!?) ein-
leiten kann. Wenn auch in letztgenanntem TFalle eine nicht-katalytische
Reaktion gegeben ist, so hitte diese Betrachtungsweise den Vorteil, die
Suche nach neuen Katalysatoren nicht nur nicht zu hemmen, sondern im
Gegenteil anzuregen, indem das Augenmerk auf solche Korper als Kata-
lysatoren gelenkt wird, welche mit den in Reaktion zu bringenden Stoffen
labile und reaktionsfahige Zwischenprodukte zu liefern imstande sind.

1) Scholtz, L. c.  12) A. Mittasch: Bemerkungen zur Katalyse, B. 59, 32 [1926].
15) siche z. B. A, Skrabal, OQesterr. Chem.-Ztg. 1929, Nr. 2.





