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Konformative Einfliisse bei der Dehydrierung yon 
Phenol-~Iannichbasen* 

V o n  

t I .  MShrle und  Chr. Miller 

Aus dem Ins t i tu t  for Pharmazie  der Freien Universit/~t Berlin 

(Eingegangen am 24. Jul i  1974) 

Uon/ormative Influences with the Dehydrogenation o/ Phenolic 
Mannich Bases 

The preparat ion of some Mannieh bases from phenols, 
benzaldehyde and secondary amines is described and their  
behaviour to the mercur ie -EDTA dehydrogenat ion is ex- 
amined. The pyrrolidine derivative yields a laetsm,  the 
formation of which is explained by  special eonformstive 
circumstances. 

I n  For t f f ih rung  der  Arbe i t en  fiber die Nachba rg ruppenbe t e i l i gung  
yon  t t y d r o x y g r u p p e n  bei der  Dehydr i e rung  te r t i~rer  Amine  1 wurden  
nach  e ingehender  Un te r suehung  yon  alkohol ischen s  ~ such  
Phenole  ~ eingesetzt .  

n=4 od. 5 

+3 

Dabei konnte bei der Dehydrierung yon einfaehen ~minomethy[ierten 
Pheno]en mit Queeksilber(II)-&thy]endJamintetraacetat festgeste]]t 
werden, dab die Ausbeute art Laetam ganz s]lgemein deut]ieh niedriger 
ist a]s bei Einsatz yon Alkoholen. Gleiehzeitig wurde &us der Abh&ngig- 
kei t  der  Umse tzungs ra t e  yon  der  Ringgr6fte des cyclischen Amins  go- 
schlossen, dab  offensichtl ich der  in der  Zwischenstufe  gebi ldete  Di- 
hydrooxaz in- l~ ing  auf Grund  des ankondens ie r t en  A r o m a t e n  be im 
P y r r o l i d i n d e r i v a t  (n = 3) bevorzug t  zur  cis-Verknf ip fung f i ihr t  und  
deshalb  p rak t i sch  keine wei tere  Dehydr i e rung  er laubt .  D a  pr inzipiel l  

* t t e r rn  Prof. Dr. H. Bretschneider zur Vollendung des 70. Lebens- 
jahres gewidmet. 

Monatshefte fiir Chemie, Bd. 105/6 74 



1152 H. M6hrle und Chr. Miller: 

Tabelle 1 

Phenolamin Nr. Ausb., ~o Schmp., ~ 

C6H 5 1~ ,/,.~ 
H3 c ~ N~...... .j I 57,5 73 

"OH 

C6H5 
H 3 C ~ N :  ] ~ I]- 38 112 

"-:,/ "OH 

'C 6 H s 
H 3 C ' ~ , , ~ N " \  ) I I I  0,6 70 

":.-/'OH 

C6H5 
I" /CH3 

H 3 C ~ N  ~[~OH \cH3 IV 21 78 

C6Hs 

( C H ~ ) ' C ~  'N'--~ V 13,5 119 
" ~ ' ~ 0 H  

CH 3 

C6H5 

H 3C ~ ' ~  N/X__~ VI 25,9 90 

"~ "OH 

(CH313C 

~ O 1 4  H5 1 9 8  VII 72,5 Lit. 5:196 

N VIII 63,5 Lit. 6:117 

OH 

~ N / ' - ~  IX 35,5 135--136 
~ x.__/ 

HO C6H5 

fiir den Dihydrooxazin-Ring eine Halbsesselform m6glich ist, sollte 
eigentlich auch die trans-Verkniipfung der Ringe und damit eine zweite 
Dehydrierung zu erreichen sein. 
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Wir haben deshalb als Modellverbindungen entsprechende Ma.nnich- 
basen mit Benzaldehyd dargestellt, die z. T. bereits friiher erwghnt 4, 
deren Darstellung abet bisher nicht beschrieben wurde. Dabei konnte 
best/~tigt werden, dab lediglich Benzaldehyd, nicht aber Chloral, Bro- 
pionaldehyd, Isobutyraldehyd und Tetrahydrobenzaldehyd diese Reaktion 
eingehen. 

Die Herstellung der Aminoalkylierungsprodukte erfolgte bei l~aum- 
temperatur mit freiem sekundgren Amin in Athanol mit unterschied- 
lichem Wassergehalt. Nach der Aufa.rbeitnng konnten die Phenolamine 
sofort oder nach l~einigung fiber Salze kristallin erhalten werden. 

Da auch Mannichbasen heterocyclischer Phenole in die Unter- 
suchungen einbezogen werden sollten, wurdeI1 als Verbindungen dieses 
Typs zwei Derivate yon 8-Hydroxychinolin dargestellt. 

Queclcsilber ( I I  ) -gthylendiamintetraacetat- Dehydrierungen 

Die Dehydrierungen wnrden mit 4 0xydationss des 
Reagens aus Quecksilberoxid und Dinatrium~thylendiamintetraacetat 
(EDTA) unter Standardbedingungen in 50proz. Athanol durchgefiihrt 7. 
Auch bei Verwendung dieser Variante war die L6slichkeit der Substanzen 
V, VI und VII fiir eine Umsetzung zu gering. 

Fiir die iibrigen Verbindungen war unter st~tistischen Gesichts- 
punkten prinzipiell Iolgender l~eukt.ionsverl~uf zu erwarten: 

C, 6 H~-. x 

H 3 C ~ N  x (CH2)n 

~t-.~vJ-~ O H CH2 

C6H 5 ] 
H3C. /~-..~"[N ~ I 

! 

1.72E } 2)§ 

C6H5 1 
H3C~ ~ / . ~ f " ~  

~L~..;."q~.O H CH 2 ] 

J +H~O 

C6H 5 O 

" ~ "  HaC C6H s HN (CH2) n H3C N (CH2) n -~- \C 1-12 / 
~"m--/"OH ~ ~ ~OH 

X 

Es erfolgt entweder Dehydrierung zwischen t~ingstickstoff und 
Benzylw~sserstoffatom oder zwischen dem lgingstickstoff und dem 

74* 
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benachbartem C-Atom des basischen Cyclus. Der erste Fall miiBte 
dann begiinstigt sein, wenn ausschliel~lich elektronische Faktoren 
fiir den ]%eaktionsverlauf mal~gebend sind s, da terti~re C-Atome vor 
sekundi~ren dehydriert werden. Die Umsetzung sollte schlieBlich Benzo- 
phenondcrivate vom Typ X liefern. Dies miiBte, in AnMogie zn entspre- 
chenden Dialkylaminomethyl-Derivaten 9, sogar ausschliel~lich auftreten, 
wenn kein cyclischer Aminanteil vorhanden ist, z. ]9. bei der Dehydrierung 
yon IV. l~berraschenderweise konnte jedoch bei keinem Versuch ein 

Tabelle 2 

H3c L ~ j  c=IR5 
~OH 

Nr. Ausb., % Sehmp., ~ 

R = --N~ XI 41,8 254 

0 

R = - - ~  XII  49,5 206--207 

R: - - N f ~  XIII  26,8 176 

Benzophenon-Abk6mmling isoliert werden. Nicht einmal diinnschicht- 
chromatographisch war X im Vergleich mit authentischer Substanz nach- 
zuweisen. 

Offensichtlich sind ffir den EinfluB auf den Ablauf der Reaktion 
sterische Faktoren 1~ dominant. 

Nach den bisherigen Erf~hrungen ~ war auch die Entstehung der 
Lactame XI I  und XI I I  zu erwarten, wenngleich eine Tendenz zu 
hSherer Ausbeute im Vergleich zu den entsprechenden einfachen Benzyl- 
derivaten festzustellen war. Dies ist aber sicherlich uui die gr6Bere 
Cyclisierungstendenz wegen der hSheren Substitution zurtickzuftihren 1~ 

]~berraschend war dagegen die Bildung des Pyrrolidons XI  in etwa 
42proz. Ausbeute, wi~hrend bei der Dehydrierung des einfachen Pyrroli- 
dinomethylderivats XIV 3 das entsprechende Pyrrolidon noeh nicht 
einmal isoliert, sondern nur diinnschichtchromatographisch nachge- 
wiesen werden konnte. Hier mfissen offensichtlich starke konformative 
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XIV 

Einfliisse den Reaktionsverlauf steuern. Dabei ist zu bemerken, dab die 
Dehydrierung unter stereoelektronisehen Bedingungen 11 ubl/iuft., wobei 
aber nicht die Konformation des Amins, sondern die der N-mereurierten 
Verbindung entseheidend ist 12. 

Da der erste Sehritt der Dehydrierung ~m Ring erfolgt, und die 
Seitenkette zunS~ehst nieht fixiert ist, bestehen in der ersten Stufe der 
Umsetzung praktiseh keine Unterschiede zwisehen der Dehydrierung 
yon XIV und 2. Bei Eintr i t t  der Naehbargruppenwirkung liegt indessen 
das entstandene Dihydrooxazin-Derivat XV wahrseheinlieh fast aus- 
sehlie61ieh in der cis-verknfipften Form vor, woran sich bei der N- 
Mereurierung (XVI) niehts &ndern diirfte, da keinerlei sterisehe Hinderung 
ftir den Angriff des r~.umlich anspruehsvollen Queeksilber(II)--EDTA- 
Komplexes besteht. 

R r 

XV XVI 

Anders dagegen bei ~.-Phenylsubstitution in I, das entspreehend als 
Zwisehenprodukt XVII  liefert. 

HsC ~ HaC 

Hg 
f 
R 

XVll XVlll 

Hier dtirfte bei der Cyclisierung naeh Modellbetraehtungen ebenfalls 
das cis-verkniipfte Derivat XVII  konformativ am giinstigsten sein. 
Der Oxazin-Ring zeigt dabei eine etwas tordierte Wannenform; dutch 
den Oxa-Sauerstoff entf/tllt abet die tibliehe bowsprit--flagpole-Weehsel- 
wirkung la. Der ~-Phenylring dtirfte eine angen/~hert ~quatoriale Lage 
einnehmen. Allerdings ist dieser Phenylrest zur Vermeidung von steri- 
sehen Weehselwirkungen mit dem ,,Phenolphenyl" nieht eoplanar zu 
diesem, sondern stark verdrillt. Dies dtirfte aber die Ann&herung des 
Queeksilber(II)--EDTA-Komplexes yon dieser Seite unm6glieh maehen, 
so dal3 unter Inversion des Stiekstoffs das trans-verkniipfte Mereu- 
rierungsprodukt XVII I  entsteht. Hier liegt der Oxazin-Ring praktiseh 
in einer Fialbsesselform vor und der ~.-Phenylring weist relativ zum 
queeksilberorganisehen Rest auf die andere Seite. Dieses Produkt  
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reagiert unter weiterer stereoelektronischer Dehydrierung sehlieglieh 
zum Laetam XI.  

Bei den beiden heteroeyelisehen Phenol-Manniehbasen V I I I  und I X  
konnte keine Dehydrierung erreieht werden. Die Ans~itze waren naeh 
Ablauf der t~eaktionszeit tier rot bis braun gef/~rbt und es hatte sieh 
nur wenig Queeksilber abgesehieden. 

Naeh diesem Ergebnis und den Untersuehungen yon Philips und 
.Fernando 14 mug angenommen werden, dab das Queeksilber mit der 
8-Hydroxyehinolin-Manniehbase einen Komplex bildet, der keiner 
Dehydrierung zugs ist. Aus Grand der Kernresonanzspektren 
der Basen ist anzunehmen, dab bei der Chelatisierung der Chinolinstiek- 
stoff, nieht der Stiekstofs des terti/~ren Amins als Donator fungiert. 
Gleiche Strukturen zeigen aueh die Borkomplexe X I X  und XX. 

',,H/O R Hsc6~B ~ 0  R 

C6Hs 

X l X :  R=H 

X X : R = C6H 5 

Der Deutschen Forsehungsgemeinsehaft und dem Fonds der Chemi- 
sehen Industrie danken wir fiir die Unterstiitzung der Arbeit. 

Experimenteller Teil 

Die iH-NMR-Spektren wurden an den Varian-NMR-Spektrometern 
A-60 und T-60 gemessen. Sehmelzlounkte wurden mit dem LinstrSm-Bloek 
ermittelt. 

1- [ ( 2-Hydroxy-5-methyl-phenyl ) .benzyl ]-pyrrolidin (I) 

10,8 g (0,1Mol) p-Kresol, 10,6 g (0,1 Mol) Benzaldehyd und 7,2 g 
(0,1 Mol) Pyrrolidin werden in 50 ml 75proz. Athanol gel6st und eine Woche 
stehengelassen. Es scheidet sieh ein ~)1 ab, das abgetrennt, in 99proz. 
ti_thanol aufgenommen und mit HC104 anges&uert wird. Nach Zugabe 
von etwas Ather f&llt das Perchlorat aus. Umkristallisation aus _&thanol/ 
Ather; Schmp. 205 ~ ( Zers.); Ausb. 21,0 g (57% d. Th.). 

Zur Freisetzung der Base wird das Salz in Wasser suspendiert, mit 
konz. NI-Is alkalisiert und mit Ather extrahiert. Naeh Trocknung und Ab- 
ziehen des ]4thers wird der Riickstand aus 75proz. Jkthanol umkristallisiert. 

Gibt man direkt zurn Ansatz einen Impfkrista]l, so erh&lt man die 
Base kristallin. Naeh Absaugen Umkristallisation aus 75proz. Athanol. 
Sehmp. 73~ Ausb. 15,4 g (57,5~o d. Th.). 

CisH~INO (267,4). Bet. C 80,86, H 7,92, N 5,24. 
Gel. C 80,76, H 7,85, N 5,19. 
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MS: Molekiilion 267. 
IR  (KBr) : 3420 cm -1 (OH) breit .  
NMR (CDCla): ~ 1 ,8ppm m (4 I t ,  - - C H 2 - - ) ;  2,18s (3H,  - -CHa) ;  

! 

2,55 m (4 H, - - C H 2 - - ~ - - C H 2 ) ;  4,31 s (1 H, > C H - - N ) ;  6,61--7,6 m 
(8 H, aromaS.); 9,6--11,6 s (1 I-I, OH, sehr breit,  austauschb~r). 

1- [ ( 2-Hydroxy-5-methyl-phenyl )-benzyl ]-piperidin (II) 

:Es wurden 0,1 ~r p-Kresol,  0,1 Mol Benzaldehyd und 8,5 g (0,1 Mol) 
Piperidin in 50 ml 99proz. Ji_~hanol gel6st und mehrere Tage stehengelas- 
sen. Naeh Abdestil l ieren des J~thanols wird mi t  konz. HC1 anges/iuert 
und mit  _Ather extrahiert .  In  der Atherphase bildet sich Mlmghlieh das 
weil3e kristalline Satz, das abgesaugt und aus 99proz. J~thanol umkristal-  
lisiert wird. Sehmp. 218--220~ Ausb. 12 g (38~o d. Th.). 

C19I-I23NO �9 HC1 (317,7). Bet. C 71,82, I-I 7,55, N 4,41. 
Gef. C 71,93, H 7,77, N 4,39. 

Die Base wird, wie bei 1~ beschrieben, freigesetzt; Schmp. (aus Ligroin) 
112 ~ . 

C19H2aNO (281,4). Ber. C 81,10, I-I 8,24, N 4,98. 
Gel. C 81,03, H 8,01, N 4,82. 

MS: Molekfilion 281. 
I R  (KBr):  3400 cm -~ (0H) breit.  
NMI~ (CDCI8): 8 1 ,53ppm m ( 6 I t , - - C H 2 - - ) ;  2,15s ( 3 H , - - C H 3 ) ;  

2 ,43m ( 4 H , - - C H 2 - - H - - C H 2 - - ) ;  4,38s (i~-[, > C H - - N ) ;  6 ,62- -7 ,5m 
(8 H, aromat . ) ;  12 s (1 H, OH, breit,  austauschbar).  

1- [ ( 2-Hydroxy-g-methyl-phenyl)-benzyl ].perhydroazepin (III)  

Die I)arstel lung erfolgte naeh I I m i t  0,1 Mot p-Kresol, 0,1 Mol Benz- 
Mdehyd und 9,9 g (0,1 Mol) Perhydroazepin.  Schmp. des Hydrochlorids 181 ~ 
(unter Zers.). 

Freisetzung der Base wie oben; Schmp. (aus Petrol/~ther) 70~ Ausb. 
1,8 g (0,6% d. Th.). 

C2oH25N0 (295,4). Ber. C 81,31, H 8,53, N 4,74. 
Gef. C 81,00, H 8,33, N 4,56. 

MS : NIolekiilion 295. 
IR  (KBr):  3420 cm -1 (OH) breit.  
NMI% (CDCla): ~ 1 ,6ppm m (8H,  - - C H 2 - - ) ;  2,15s (3H,  - -CHa) ;  

I 
2,76 m (4 I-I, - - C H 2 - - H - - C H 2 - - ) ;  4,65 s (1 H, > C H - - N ) ;  6,6--7,52 m 
(8 I:[, aromat.) ;  11--12,2 s (1 I-I, OH, sehr breit,  aus~auschbar). 

1- [ ( 2-Hydroxy-5-methyl-phenyl ) .benzyl ]-dimethylamin (IV) 

0,1 Mol p-Kresol, 0,1 Mol Benzaldehyd und 11,25 g (0,1 Mol) 40proz. 
w/~l~r. Dimethylaminl6sung werden zusammen in 50 ml 75proz. A~hanol 
gel6st und unter  Liehtaussehlul3 stehengelassen. Nach drei Wochen wer- 
den die gebildeten Kristal le  abgesaugt. Umkristal l isat ion aus 751oroz. 
Athanol.  Sehmp. 78~ Ausb. 5,l g (21% d. Th.). 

Ct6H19NO (241,3). Bet. C 79,63, I-I 7,96, N 5,86. 
Gef. C 79,55, H 7,85, N 5,92. 
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MS: Molektilion 241. 
IR  (KBr): 3420 cm -1 (OH). 
NMI~ (CDC13): 3 2,15 ppm s (3 I-I, --CH3);  2,28 s (6 H, --N[CH3]2); 

4,3 s (1 H, /~CH--N); 6,67--7,58 m (8 H, aromat.); 11 s (1 I-I, OIK, breit, 
austauschbar). 

1- [ ( 2-Hydroxy-3-methyl-5-tert.-butyl-phenyl ) -benzyl ]-piperidin (V) 

Die Darstellung erfolgt analog IV mit 16,4g (0,1 Mol) 2-Methyl-4- 
tert.-butyl-phenol, 10,6g (0,1 Mol) Benzaldehyd und 8,5g (0,1 Mol) Pi- 
peridin. Umkristallisation aus 99proz. Jkthanol. Schmp. 90~ Ausb. 8,7 g 
(25,9% d. Th.). 

C23IKalNO (337,5). Ber. C 81,85, H 9,26, N 4,15. 
Gef. C 81,65, ill 9,05, N 4,10. 

MS: Molekiilion 337. 
IR  (KBr): 3420 (OH) em 1 (OH) breit. 
NMR (CDCla) : 8 1,36--1,78 m (6 I-I) und s (9 K) ( - -CH2--  und --CH~) ; 

I 
2,20 s (3 I-I, - -CH3);  2,45 In (4 I-I, - - C H 2 - - N - - C H 2 - - ) ;  4,40 s (1 H, 

CH--N) ;  6,55--7,5 m (7 IK, aromat.); 13,9 s (1 H, OH, austausehbar). 

1- [ ( 2-Hydroxy-3 4ert.-butyl-5-methyl-phenyl ) -benzyl ]-piperidin (VI) 

Die Darstellung erfolgt analog IV mit 16,4 g (0,1 Mol) 24ert.-Butyl.4- 
methyl-phenol, 10,6 g (0,1 Mol) Benzaldehyd und 8,5 g (0,1 Mol) Piperidin. 
Umkristallisation aus 99proz. Athanol. Schmp. 119~ Ausb. 4,5 g (13,5% 
d. Th.). 

C23I-Iz1NO (337,5). Ber. C 81,85, I-I 9,26, N 4,15. 
Gel. C 81,81, I-I 9,25, N 4,18. 

MS: Molektilion 337. 
IR  (KBr): 3410 cm -1 (OH) breit. 
NMR (CDCla): 8 1 ,2ppm s (9I-I, --CH3);  1,59m (6H, - -CH2- - ) ;  

l 
2,25s (3t t ,  - -CH3);  2,45m ( 4 1 - I , - - C H 2 - - H - - C H 2 - - ) ;  4,43s (1H, 
/ \CH--H)  ; 6,7--7,45 m (7 I-I, aromat.); 13,35 s (1 I-I, OH, breit, austauseh- 
bar). 

1. [ ( 2-Hydroxy.naphthyl ) -benzyl ]-piperidin (VII) 

Die Darstellung erfolgt naeh 5 
Umkristallisiert aus Benzin/Ligroin-Misehung (1: 1). Sehmp. 198 ~ 

Lit. 5 196o; Ausb. 23,0 g (72,5% d. Th.). C~2H2aNO (317,4). 

MS : Molekiilion 317. 
IR  (KBr): 3400 em -1 (OH) breit. 
NMR (CDC13): 8 1,55 ppm m (6 I-I, - - C H s - - ) ;  2,44 m (4 I-I, 

/ 

- - C H 2 ~ - - C H 2 - - ) ;  5,05 s (1 I-I, ? C H - - N ) ;  6,98--7,91 m (11 I-I, aromat.); 
13,91 s (1 I-I, OH, breit, austausehbar). 

7- [ ~-Piperidino-methyl ]-chinolin.8-ol (VIII) 

In  50ml 99proz. Athanol werden 14,5 g (0,1 Mol) 8-I-Iydroxychinolin 
gelSst und dann 3 g (0,1 Mol) Paraformaldehyd und 8,5 g (0,1 Mol) Piperidin 
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zugegeben. Bis zur vollstgndigen L6sung wird leicht erwgrmt, dann !gBt. 
man etwa 1 Stde. abk/ihlen und erhitzt nun  5 Stdn. unter Rtickflul3. Naeh 
Abdestillieren des .'~thanols n immt  man in heil?em Aceton auf. Beim Ab- 
kiihlen bildet sieh ein Niedersehlag, der abgesaugt und aus 99proz. Athanol 
umkristMlisierg wird. Sehmp. 113 ~ Li~. 6 117o; Ausb. 16,0g (63~o d. Th.). 
C15I-IlsN~O (242,3). 

MS: Molekfilion 242. 
I R  (KBr) : 3400 em -1 (OH) breit. 
NMtg (CDCla): S 1,62 ppm m (6 I-I, - -CH2- - ) ;  2,62 m (4 If, 

f 
- -CH2--N--CH2) ;  3,9s (2H, ar--Ctt2N);  7 ,2 - -7 ,5m (3H, aromat.); 
8,1 dd (1 H, aromat.); 8 ,9dd (1 I-I, aromat.);  10,1 s (1 I~I, OH, austauseh- 
bar). 

Perchlorat 

Die Base wird in 99proz. J~thanol gel6st, mit  HC104 versetz~ und mit  
Ather angef~llt. Umkristallisation aus Athanol/J~ther. Schmp. 144 ~ 

C15H1sN20 " 2 HC104. Ber. N 6,33. Gef. N 6,54. 

Es handelt sich also um ein Di-perchlorat.. 

7- [ e-Piperidino-benzyt ]-chinolin-g-ol (IX) 

Die Darstellung erfolgte analog zu VI I I  mit 14,5g (0,1 Mol) 8-Hy- 
droxychinolin, 10,6 g (0,1 Mol) Benzaldehyd und 8,5 g (0,1 Mol) Piperidin. 
Sehmp. 134--135~ Ausb. l l ,3  g (35,5% d. Th.). 

C21H22N20 (318,4). Bet. C 79,21, H 6,96, N 8,80. 
Gef. C 79,24, H 7,04, N 8,71. 

M S  : Molekfilion 318. 
[R  (KBr): 3310 era-1 (OH). 
NMR (CDC]3): 3 1,58 ppm m (6 H, --CH2--); 2,52 m (4 H, 

I 
- - C H 2 - - N - - C H 2 - - ) ;  4,62 s (1 H, ) C H - - N ) ;  7,0--7,6 m (8 H, aromat.); 
7,9 dd (1 H, aromat.); 8,8 dd (1 H, aromat.);  11,5--12,3 s (1 I-I, OH, breit, 
austauschbar). 

Perchlorat 

Perchlorat dargestellt wie unt.er VIII .  Sehmp. 140 ~ 

C2]H22N20 ' 2 HC104. Ber. N 5,41. Oof. N 5,26. 

Auch hier handelt es sich um ein Di-perchlorat. 

6-Hydroxy-3-methyl-benzophenon (X ) 

Die D~rstellung erfolgte n~ch Lit. 1~. Schmp. 85 ~ Lit,. lo 84,5o; Lit.. ~ 
87 ~ C14H1202 (212,32). 

~rS: Molekfilion 212. 
1R (KBr): 3400 cm-~ (OH), 1630 cm -I  (C=O). 
NMR (CDCls)" 3 2 ,2ppm s (3I t ,  - -CHa);  6 ,88--7 ,8m (SH, aromaS. 

H); 11,72 s (1 H, OH, austauschbar). 
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Hg (II)-EDTA-Dehydrierung der Mannichbasen 

Durehffihrung und  Aufarbeitung nach M6hrle und Gundlaeh 8, 7 

H g ( I I ) - E D T  A-Dehydrierung von [ ( 2-Hydroxy-5-methyl-phenyl ) -benzyl ]- 
pyrrolidin (I) 

1,0 g I, 1,64 g t tgO und 2,84 g E D T A  (=  4 Oxyd.-~quiv.). Naeh der 
LSsung tr i t t  naeh etwa 5 Min. Hg-Abseheidung ein. Gelbf/~rbung des An- 
satzes nach 1 Stde. 

Abgesch. Queeksilbermenge: Bet. 148 ml 0,1n-NHaSCN (4 Oxyd.-Aquiv.). 
Gef. 105 ml 0,1n-I~HaSCN (71% d. Th.). 

Die Aufarbeitung ergab 740 mg in der Phenolphase und 130 mg in der 
Basenphase. Die Phenolphase zeigte im DC 3 Punkte,  wovon einer 
p-Hresol und  einer dem 2-Pyrrolidon X$ entspraeh. 

Man isoliert des Laetam durch Waschen mit  Ather und  Umkristalli- 
sieren aus 99proz. Ath~nol. Ausb. 450 rag (41,8% d. Th.); Schmp. 254 ~ 

ClsH19NOs (281,3). Ber. C 76,84, H 6,81, N 4,98. 
Gef. C 76,95, t t  6,80, 7N 5,00. 

MS:  Molekiilion 281. 
I R  (KBr): 3400 (OH), 1650 cm -1 (C~O). 
lqMR (DMSO-d6) : 3 1,9--2,3 ppm m (4 H, - - C H 2 - -  und C : O--CH2--)  ; 

I 
2,2 s (3 H, --CHs), 3,2 m (2 t t ,  - - !~ - -CH2- - ) ;  6,5--7,4 m (9 H, 8 aromgt. 

I~ und  1 H ) C H - - N )  ; 8,3 s (1 H, OH, austausehbgr). 

Hg ( I I ) -E  D T  A-Dehydrierung yon 1- [ ( 2-Hydroxy-5-methyl-phenyl )-benzyl ]- 
piperidin (II) 

1,0 g II ,  1,55 g ItgO und 2,67 g E D T A  (=  40xyd. -Aquiv . ) .  Es tra~ 
allm~hliehe L6sung ein; Hg-Abscheidung erfolgte sehon nach 2 Min.; 
Gelbf~rbung des Ansatzes nach 60 Min. 

Abgeseh. Quecksilbermenge: Ber. 143 ml 0,1n-Ntt4SCN (40xyd . -Aquiv . ) .  
Gef. 94 ml 0,1n-NHaSCN (69,5O/o d. Th.). 

Die Aufarbeitung erg~b 880 mg in der Phenolphase und 30 mg in der 
Basenphase. Die Phenolphase bestand naeh DC-Untersuchung aus zwei 
Verbindungen. Durch Zugabe yon wenig J~ther kristallisierf~e die t taupt -  
komponente. Die Hristalle wurden abgesaugt und aus Athylacetat um- 
kristallisiert. Es h~ndelt sich um 

1-[ (2-Hydroxy-5-methyl-phenyl )-benzyl ]-2.piperidon (XII) 

Ausb. 520 mg (49,5% d. Th.). Sehmp. 206--207% 

C19It21NO2 (295,3). Ber. C 77,26, I-I 7,17, N 4,74. 
Gef. C 76,98, H 6,91, N 4,86. 

MS:  Molekfllion 295. 
I R  (KBr): 3185 (OH), 1607 am -1 (C=O). 
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NMR (CDCI3): 3 i,82 ppm m (4 H, - - C H 2 - - ) ;  2,24 s (3 H, - -CH3) ;  
/ 

2 ,6m ( 2 I t , - - C : O - - C H 2 - - ) ;  3 ,22m (2H,  - - ~ - - C H 2 - - ) ;  6 ,0s ( l i t ,  

OH, austauschbar);  6 ,78--7 ,4m (9 H, 8 aromat.  I-[ und 1 ) C H  N - - C =  0). 
t l 

Hg ( I I )- E DTA-Dehydrierung yon 1- [ ( 2-Hydroxy-5-methyl-phenyl )-benzyl ]- 
perhydroazepin (III)  

1,0 g I I I ,  1,47 HgO, 2,54 E D T A  ( =  4 Oxyd.-Aquiv.).  
Naeh der Lbsung t r i t t  nach etwa 10Min. Queeksilberabseheidung 

ein. Gelbfgrbung naeh 1 Stde. 
Die Aufarbei tung erfolgte dutch Abdestillieren des J~t.hanols und Aus- 

sehfitteln mit  Chloroform. Die org. Phase wird mit  wenig Ji_ther versetzt, 
die sieh bitdenden Kristal le werden aus Ather  umkristallisiert .  Es handel t  
sieh um das Capro~actam X I I I .  

Abgesch. Queeksilbermenge: Bet. 135,5 ml 0,1n-NtI4SCN (4 0xyd.-Aquiv.) .  
Gef. 71,2mi 0,1n-NH4SCN (52,4% d. Th.). 

Ausb. 280 mg (26,8% d. Th.); Sehmp. 176 ~ 

C20I-I2~N02 (309,4). Ber. C 77,64, H 7,49, N 4,53. 
Gef. C 77,40, H 7,64, N 4,56. 

M S :  Molekfilion 309. 
I R  (KBr):  3200 (OH), 1615 em -1 (C=O).  
NMR (CDC18): 3 1 ,72ppm m (6H,  - - C H 2 - - ) ;  2 ,2s (3 H, --CH3), 

I 
2 ,8m (2H,  - - C : O - - C H 2 - - ) ;  3 ,5m (2 I t ,  - - N - - C H 2 ) ;  6 ,8 - -7 ,4m (gH,  

8 aromat.  H und ) C H - - N ) ;  8,15 s (1 H, OH, austausehbar).  

Hg ( I I )- E DTA-Dehydrierung von 1- [ ( 2-Hydroxy-5-methyl-phenyl ).benzyl ]- 
dimethylamin (IV) 

1,0 g IV, 1,80 HgO, 3,i2 g E D T A  ( =  4 Oxyd.-~'~_quiv.). 
Es t ra t  schnelle LSsung ein und nach 5 Min. begann (wenig) Hg sich ab- 

zuseheiden. Gelbf/~rbung nach 1 Stde. 
Die Aufarbei tung ergab 790 mg in der Phenolphase und 40 mg in der 

Basenphase. Die 61ige Phenolphase bestand nach DC aus drei Punkten,  
wovon einer p-Kresol entspraeh. 

Das I R  der Phenolphase zeigte keine Carbonylbande, so dat? kein 
BenzophenonderivaC vorhanden war. 

Die beiden ttaupl~punkte konnten 1-Hydroxy- l -phenyl- l - [ (2-hydroxy-  
5-me~hyl)-phenyl]-methan und 1-Athoxy-l-phenyl- l - [ (2-hydroxy-5-methyl)-  
phenyl]-methan zugeordnet werden. 

Abgeseh. Queeksilbermenge: Ber. 167 ml 0,1n-NIt4SCN (4 0xyd.-A_quiv.). 
Gef. 30 ml 0,1n-NH4SCN (17,9% d. Th.). 

Hg ( l I  )- EDTA-Dehydrierung yon 1- [ ( 2-Hydroxy-3-tert.-butyl-5-methyl- 
phenyl)-benzyl ]-piperidin (VI) 

und 1-([2-Hydroxy-3-methyl-5-tert.-butyl-phenyl)-benzyl]-piperidin (V) 

Jeweils 1,0 g Base, 1,28 g HgO und 2,22 g E D T A  ( =  4 Oxyd.-Aquiv.).  
Es t ra t  nur geringe LSsung ein und es schied sich nur sehr wenig Hg ab. 

Die Ausgangsbasen konnten zum gr513ten Teil wiedergewonnen werden. 
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Hg(I1)-EDTA-Dehydrierung yon 1-[ (2-Hydroxy-naphthyl)-benzyl ]- 
piperidin (VII) 

1,0 g VII ,  1,37 g ttgO, 2,38 g EDTA (=  40xyd.-Aquiv. ) .  
Es trat  nur  geringe L6sung ein und es sehied sieh nur  minimM Hg ab. 

Die Aufarbeitung ergab 530 mg in der Phenolphase und 400 mg in der 
Basenphase. Die Phenolphase besta~d naeh DC aus zwei Punkten,  woven 
einer 2-Naphthol entspraeh. Das NMt~ der Phenolphase zeigte keine Proto- 
nen des Piperidinringes mehr, so dal? ein Laetam ausgesehlossen wurde. 
Der 2. Punk t  konnte 1-Athoxy-l-phenyl-l-[2-hydroxy-naphthyl]-methan zu- 
geordnet werden. 

Hg (I  I ) . EDTA-Dehydrierung von 7- [ ~-Piperidino-methyl ].chinolin-8-ol 
(VIII) 

1,o g v i i i ,  1,79 g Hg0,  3,10 g EDTA.  
Es trot L6sung, aber nur  geringe Hg-Abseheidung ein. Dunkelrete 

F/~rbung naeh 1 Stde. 

Abgeseh. Queeksilbermenge : Ber. 166 ml 0, ln-NHaSCN (40xyd.-Aquiv. ). 
Gel. 25--32 ml 0,1n-NH4SCN (etwa 18~ d. Th.) 

Es konnte kein Produkt  isoliert werden. 

Hg(I I  )- EDTA-Dehydrierung yon 7-[~-P@eridino-benzyl ]-ehinolin-8-ol (IX) 

1,0 g IX,  1,36 g HgO, 2,35 g EDTA.  
Es t rat  k~urn L6sung ein und  wi~hrend der Dehydrierung setzte sich 

ein rotbrauner Niederschlag ab. 

Abgesch. Quecksilbermenge: Ber. 126 m] 0,1n-NILI4SCN (40xyd.-J~quiv.). 
Gef. 10,5 ml 0,1n-NH4SCN (8,3% d. Th.). 

Es konnte, wie oben, kein Produkt  isoliert werden. 

7- [~.Piperidino-methyl ]-8-diphenylboryloxy-chinolin (XIX) 

969 mg (4 mMol) VI I I  werden in 20 ml 99proz. ~ thane l  getSst. Dazu 
werden unter Riihren 900 mg (4 mMol) Diphenylbors~ureamino~ithylester, 
gel6st in 20 ml 99proz. Athanol, gegeben. Unter  l~iickflug3kfihlung er- 
wgrmt man  2 Stdn. auf 50 ~ Beim ~tihren beginnt naeh 10 Min. ein intensiv 
gelber Niedersehlag sieh abzuseheiden, der abgesaugt und aus Athylaeetat 
umkristallisiert wird. Sehmp. 198 ~ Ausb. 1,35 g (83% d. Th.). 

C~TH27BN20 (406,3). Ber. C 79,82, H 6,70, N 6,89. 
Gel. C 79,78, H 6,98, N 6,79. 

MS: Molekfilion 406. 
NMR (CDC18): 8 1,5 ppm m (6 H, - -CH2- - ) ;  2,55 m (4 H, 

I 
- - C H 2 - - N - - C H 2 - - ) ;  3,85 s (2 It ,  - -CH2- -N) ;  7,1--7,9 m (13 H, aromat.); 
8,2 dd (i H, aromat. H); 8,48 dd (1 I-I, aromat. H). 

7- [ ~-Piperidino-benzyl ]-8-diphenylboryloxy-chinolin (XX) 

Die Durstellung erfolgte wie unter  X I X  angegeben. Es wurden 637 mg 
(2rnMol) Substanz I X  mit  450rng (2mMol) Diphenylbors~ureamino- 
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~thylester umgesetzt. Umkristallisa~ion aus 99proz. A_thanol. Ausb. 930 mg 
(96,5% d. Th.); Schmp. 221 ~ 

C~3H31BN20 (482,4). Bet. C 82,17, H 6,45, N 5,81. 
Gef. C 82,10, H 6,29, N 5,70. 

M S :  Molek/ilion. 482. I 
NMR (CDC13) : S 1,55 ppm m (6 H, - -CH2- - )  ; 2,52 m (4 t-I, CH2---N--CH2) ; 

5,15 s (1 I-I, ) C H - - N )  ; 7,0--8,2 m (19 H, aromat.); 8,4 dd (1 ~ ,  aromat.  I-I). 
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