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K. Hohenlohe-0ehringen 
Aus dem Institut ffir Organische und Pharmazeu~ische Chemie 

der Universit~it Innsbruck 

(Eingegangen am 18. September 1963) 

Ffir einen pharmakologisehen Vergleieh synthetisierten wir die im 
Titel genannte Verbindung auf dem nachfolgend beschriebenen Wege: 

Kondensation yon Benzaldehyd mit Methylvinylketon und Methyl- 
amin lieferte das 1-Methyl-2-phenylpiperidon-(4)l; die formal aueh 
mSgliche Mannich-Koadensation yon Benzalaceton mit Formaldehyd 
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1 Beztiglich der Problematik dieser ersten Stufe vgl. K. Hohenlohe- 
Oehringen, Mh. Chem. 93, 576 (1962) und dort zit. Lit. 
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und  Me thy l amin  schien uns nach  Ergebnissen  von Mannich ~ wenig aus- 

sichtsreich.  

Das 1-Methyl-2-1ohenyl-piperidon-(4 ) wurde  in das Oxim fibergeffihrt ,  
das mi t  LiA1H4 zum 1-Methyl -2-phenyl -4-aminopiper id in  reduzier t  wurde.  
Das erha l tene  S te reomerengemiseh  wurde  dureh  f rak t ion ie r te  Kris ta l l i -  
sa t ion  der Dihych-oehloride getren.nt. Der  Versueh einer Konf igura t ions-  
zuordnung  wurde  n ich t  gemacht .  

Experimenteller Tell 

Versuch 1: 1-Methyl-2-phenylpiperidon-(d) 

Folgende Versuehsanordnung gab die relat iv besten Ausbeuten. Zu 1,5 g 
Methylamin in 50 ml ~ thano l  wur(ien unter  l=~iihren bei - - 1 5  ~ im~erhalb 
30 Min. 3,5 g Methylvinylketon getrop%. Naeh einer weiteren halben Stunde 
Stehen bei - -  15 ~ wurden 4 g  Eisessig in 25 mI ~ thanol  innerha]b 
10 1Kin. zugegeben, gefolgt yon 5 g Benzaldehyd. Naeh 30 Min. bei Zimmer- 
temp. wurde 15 Min. am Wasserbad erhitzt.  I)as Solvens wurde im Vak. 
abged~mp%, der Rflekstand in verd. HCI aufgenommen und die Neutral-  
teile mit  Nther entfernt. Die w~Brige Phase wurde mit  K O H  Mka!isiert, 
das Piperidon in Nther aufgenemmen und des~illiert. 1,5 g (21%) 1-1Kethyl- 
2-phenylpiperidon-(4), farbloses O1, Sdp. 120--130~ ram. 

Versuch 2: 1-~Vfethyl-2-phenyl-~'-oximinopiperidin 

1,5 g des Piperidons aus Vers. 1 ~-arden mit  0,8 g NH~()H �9 HC1 in 30 ml 
~ thanol  � 8 9  gekoeht. Das gebildete Oxim wllrde als Chlorhydrat dureh 
Kristal l isat ion aus Alkohol isoliert. Zur Analyse wurde es aus ;~thanol um- 
kristallisiert,  Sehmp. 203 ~ 

Q2Hx6N20 �9 HC1 (240,74). Bet. C 59,91, H 7,12, N ] 1,62. 
Gel. C 59,96, I~t 7,28, N 11,54. 

Das Chlorhydrat  wurde in 20 ml Wasser dureh Erw~rmen gel6st und 
mit  ~berseh/issiger NaHCOa-L6sung verse~zt. Das ausgefallene Oxim sehmolz 
bei 121 ~ 

Versuch 3: 1-Methyl-2-phenyl-4-aminopiperidin 

1,2 g fein gepu]vertes Oxira wurde portionsweise innerhalb �89 Side. in 
eine geriihrte Suspension von 2 g LiAltI4 in ~ the r  eingetragen. Naeh be- 
endeter Zugabe wurde 6 St(in. cflekf]uBgekoeht. Durch Wasserzugabe ~ a r d e  
zersetzt, eine weitere �89 St(ie. geriihrt ~md dann so viel w~grige Kalilauge 
zugetropft,  dab sich die anfangs rnilchige Suspension zu gr6Beren Broeken 
zusammenball te.  Es wur(ie dekant ier t  und der l~iickstand (ier Atherl6sung 
hn Kugelrohr destil l iert;  das Stereomerengemiseh der Aminopiperidine 
(0,gg) ging zwisehen 80--90~ mm als farbloses O1 fiber. Niit f i ther- - t IC1 
wurde in das Gemiseh cter Dihydrochloride fibergeffihrt, welches aus ]it, h a n o l - -  
~ h e r  zur Kris~allisation gebraeL~ wurde:  1,2 g farbloser Nadeln, SchmeIz- 
interval1200--280 ~ Das schwerer 16sliehe Isomere wur(ie dureh Kristall isation 

2 C. ]Iannich und O. Hieronimus, Ber. dtsch, chem. Ges. 75, 49 
(1942). 
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aus _~thanol abgetrennt. Eine zur Analyse 2mM aus Xthanol umkristMli- 
sierte Probe hatte einen Zersp. yon 305--310 ~ 

ClSHlsN2 �9 2 HC1 (263,23). Bet. C 54,78, H 7,65, N 10,63. 
Gel. C 54,65, I t  7,50, N 10,47. 

Die in Athanol leieht 16sliehen Fraktionen der Dihydroehloride wurden 
dureh mehrmalige Umkristallisation Bus :A_thanol--Xther zur Analyse gerei- 
nigt. Sehmp. 210--230 ~ u. Zers. 

C12HlsN2 - 2 HC1 �9 1 HsO (281,25). Bet. C 51,20, t t  7,89, N 9,97. 
Gef. C 50,90, H 7,97, N 9,83. 

Fi i r  das fSrdernde Interesse an  dieser Arbei t  sei Her rn  Prof. Dr. 

H. Bretschneider, ftir sachliehe Unte rs t i i t zung  dot F i rma  Hoffma,nn- 
La 1~oehe A.G. (Wien und  Basel) aueh an  dieser Stelle gedank~. 


