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Urn zu kliiren, ob quasiaromatische Heterocyclen mit den Ringgliedern 

-CO-RR- und -CO-O- analog dem Benz01 und Pyrldin o-Dehyaroverbindungen 

bilden kiinnen, haben wir die in der Tabelle aufgefiihrten Halogen-carbo- 

styrile, Halogen-cumarine und'Halogen-pyridazdione mit wasserfreiem Pi- 

peridin umgesetzt und die Reaktionspmdukte untersucht. 

Es entstand jeweils ein Gemisch zweier isomerer Piperidinoverbindun- 

gen, was mit einem Eliminierungs-Additions-Mechanismus (EA-Mechanismus ")) 

iiber die Cycloine b) J .4-Dehydrocarbostyril (Ia oder Ib) (l), l-Methyl- 

j.4-dehydrocarbostyril (II) (l), j.4-Dehydrocumarin (III) (1) bzw. I_Me- 

thyl-Z-phengl-4.5-dehydropgridazdion L;') (2), aber such mit einer Ken= 

kurrenz des normalen (AEn-Mechanismus ) und des anomalen Additions-Eli- 

minierungs-Mechanismus') (AE,-Mechanismusa)) erklkrbar ist. 

Ia 

III 

a) Die Abkiirzungen EA-, AE,- und AR, -Plechanismus fiihren wir hiermit ein. 

b) Cycloine = kleine Ringe mit CC-Dreifachbindung (3). 

c) Der AEa-Mechanismus scheint selten zu sein. Er wurde bei der zur 
3-Piperidinoverbindung fiihrenden langsamen Reaktion uon 2-Brom- 
thionaphthen-S-dioxyd mit Piperidin in lthanolischer Lfisung durch -- 
Isolierung der Zwischenstufe V eindeutig nachgewiesen. - Vermut- 
lich 1Puft die zum gleichen Endprodukt fiihrende schnelle Reaktion 
van 2-Brom-thionaphthen-S-dioxyd mit Piperidin in benzolischer 
LBsung, bei der V zweifellos nicht Zwischenstufe ist (4), fiber 
2.3-Dehy.drothionaphthen-S-dioxyd. 
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'PABELLE 

Auebeute urd %-Anteil der isomeren Piperidinoverbindungen. Nichteinge- 

klrmmerte k'ertei Umaetzung der Halogenide mit iiberachiissigem Piperidin 

in wasserfreiem Benz01 (B) odor mit tiberschiissigsm Piperidin allein. 

Eingeklrmmcrte Werter Umeetcung in Athanol unter sonst gleichen Bedin= 

gungen. 

Reakt.-Zeit Gee.-Ausb. %-Anteil dsr Isomeren an 

Halogenid 
an Plperidi- 

Reakt'-Temp' noverbindunw 
(wn.i°C) 

derd~~~,"~~%8~,~~~ri= 

gen 3-Ieomeres 4-Isomeres 

3-Chlor-carbo- 
styril 96 (0) 54 46 

3-Brom-carbo- 
20; 180 

styril jru \QI r\n tLq)e) 52 (62) 48 (38) 

J-Chlor-l-methyl- 
carbostyril 90 (0) 55 45 

3-Brom-l-methyl- 
20; 180 -_ 

oarboatyril Ye \ ‘0) 57 43 

J-Chlor- cumarin (B) 

J-Brom- 
cumarin (B) 

52 (27)O) 39 (60) 61 (40) 

3; 80 
79 (44)O) 30 (72) 70 (28) 

4-Isomeres S-Isomeres 

4-Chlor-l-methyl- 
P-phenyl-pyridas= 86 (78)') 17 (77.5) 83 (22.5) 
dion-(3.6) (B) 
4-Brom-l-msthyl- 22; 20 

P-phenyl-pyridas- 96 (8,)e) 15.5 (53) 
dion-(3.6) (B) 

84.5 (41) 

5-Chlor-l-methyl- 
2-phenyl-pyridaa= 22; 20 90 7 93 
-dion-(3.6) (B) 

Wie aue der Tabelle hervorgeht, Bndert sich bei den >-Halogen-car= 

bostrrilen, 3-Haloma-1-methyl-oarbostyrilen und 4-Halogen-1-methyl-Z- 

phenyl-pyridasdionen das %_Verh&ltnis der isomeren Piperidinoverbindunm 

d) Ergebnis der IR-Analyse. Soweit erforderlich, uurden die Piperidino= 
verbindungsn durch prlparative Schichtchromatographie von unumgesetz= 
ter Ausgangssubstsnz und von Nebenprodukten abgetrennt. 

e) Die geringere Ausbeute bei den Versuchen in Athanol ist hauptslchlich 
auf unvollstiindige Umsetsung der Halogenide zuriickzufiihren. 
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gen praktiech nicht, wenn man von der Chlor- sur Brom-Verbindung tiber- 

geht; die geringen Abweichungen der Werte liegen innerhalb der Fehler- 

grenxe (2 3%) der Meesung. Diesa Unabhlingigkeit dea Isomerenverhlltnie- 

see VOP Halogen iet bei einer AEn/AEa-Konkurrenr und such bei einer 

EA/AE,- odor EA/AE,-Konkurrens nicht su erwarten, da in dieeen Fallen 

das Isomerenverhaltnin von Reaktionen beatimmt bzw. mitbeetimmt wird, 

die sich an Halogen-Verbindungen (Halogenid odor Addukte) abapielen. 

Dagegen wird dae Isomerenverhlltnis bei reinem EA-Mechanimmus duroh die 

Basenanlagerung an dae halogenfreie Cycloin bestimmt und iet dementspre= 

chend vom Halogen unabhiingig (5). Die gefundene Konstanz de8 Iaomeren= 

verhaltnisses ist daher als starkes Argument fiir reinen EA-Mechanismus 

iiber die Cycloine Ia oder Ib, II bzw. IV au werten. 

AuBerdem ist der Tabelle su entnehmen, da6 in j-/4-Verhaltnis such 

gute Ubereinstimmung swisohen den aus j-Halogen-oarbostyrilen (Mittel- 

wert 53:47) und aus T-Halogen-1-methyl-carbostyrilen (Mittelwert 56:44) 

erhaltenen Piperidinoverbindungen besteht. Bei der Reaktion der +Halo- 

gen-carbostyrile mit Piperidin let daher ala Zwischenstufe die eu II 

analoge Oxoform Ia des 3.4-Dehydrocarbostyrils wahrscheinlicher als die 

Hydroxyform Ibf). 

Was die 3-Halogen-cumarine anbelangt, so zeigt die Tabelle, daE hier 

das 3-/4-Verhaltnis der Piperidinoverbindungen bei der Umsetzung der 

Chlor- und Brom-Verbindung nicht gleich ist. Dies ktinnte aul3er mit einer 

EA/AE,- oder EA/AE,-Konkurrenz such mit einer AEdAE,-Konkurrenz erklart 

werden. Wir haben aber kiirzlich gezeigt (1). daB j-Brom-cumarin, obgleich 

unter den Versuchsbedingungen gegen Methanol und Anilin bestiindig, bei 

gleichseitiger Einwirkung von Piperidin+Methanol oder Piperidin+Anilin 

neben J- und &Piperidino-cumarin such 44Iethoxy- bsw. &Anilino-cumarin 

liefert, was deutlich auf j.&Dehydrocumarin als Zwisohenstufe hinweist. 

Die aus der Tabelle ersichtliche Abhangigkeit des j-/4-Verhliltnissee vom 

Halogen diirfte daher auf eins EA/AEn- odor EA/AEa-Konkurrenz surGckgehen. 

Im Gegensatz su den entspreohenden I-Halogen-Derivaten lieferten 

&Brom-carbostyril, 4-Brom-1-methyl-carbostyril und 4-Brom-cumarin bei 

der Umsetzung mit Piperidin (Bensol oder iiberschiissiges Piperidin als 

Liisungsmittel) ausschlieQlich die 4-Piperidinoverbindung. Hier erfolgt 

die Substitution also ganzlich nach dem Al,-Mechanismus; die als Zwi= 

schenstufe anzunehmenden Addukte vom Typ VI bilden sich offenbar leicht. 

f) Bereits A. Baeyer (6) hat das j.4-Dehydrocarbostyril formuliert und 
zu erzeugen versucht. 
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- Dagegen entstand aue 5-Chlor-l-methyl-2-uhenyl-pyridazdion-(3.6). wie 

au8 den &Halogen-pyridazdionen, ein Iaomerengemisch. Dae 4-/5-Verhalt= 

nis (Tabelle) der Piperidinoverbindungen ist gegeniiber dem konstanten 

A-/5-Verhiiltnis bei der Umsetzung der A-Halogen-pyridardione etwas zu= 

gunsten dea "nichtumgelagerten" 5-Iaomeren verschoben. Somit erfolgt die 

Substitution hier teilweise nach dem AS,-Mechanismus. 

VI 

0 H...N...H 
: : :... 

02 : ’ K..“x 
! 0 

VII 

Nimmt man an, daS sich die Cycloine Ia, II, III baw. IV iiber die 

entsprechenden Carbanlonen VIII, IX, X bzu. XI bilden - such eine 

synchrone AblSsung von Halogenwaeserstoff unter der Einwirkung des 

Piperidins, s.B. fiber den tfbergangszustand VII, ware denkbar - sollte 

ein besserer Protonendonator als Piperidin die Reaktion hemmen. Tat- 

slchlich erhielten wir bei 20 stdgm. Erhitzen von j-Chlor-carbostyril, 

3-Chlor-1-methyl-carbostyril und 3-Brom-l-methyl-carbostyril mit Pipe= 

ridin in &thanolischer Losung (Molverhiiltnis ArylhalogenidgjPiperidin: 

Athanol = l:j':250) im Autoklaven auf 18O'C keine Umsetzung . - Beim 

3-Brom-carbostyril ist die Substitution unter diesen Bedingungen nicht 

vellig gehemmt, sondern nur verlangsamt. Das gleiche gilt fur die Um- 

setzung der in der Tabelle aufgefuhrten 3-Halogen-cumarine und &-Halo= 

gen-pyridazdione in iithanolischer Losung. AuDerdem ist, wo iiberhaupt 

Reaktion eintritt, das IsomerenverhHltnis der Piperidinoverbindungen 

(eingeklammerte Werte der Tabelle) im Vergleich zum Verhiiltnis bei 

reinem EA-sechanismus zugunsten des "nichtumgelagerten" Isomeren ver- 

schoben, was wiederum auf Beteiligung des AE,-Mechanismus schlieBen 

l&at. 

g)-Die hauptsachlich &Piperidino-pyrimidin ergebene Reaktion van 
5-Brom-pyrimidin mit Piperidin (1) wird ebenfalls durch Athanol 
vtillig gehemmt. 
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VIII R = H X XI 

IX R q Cl-l3 

Fdr die wahrscheinlich gemachten Cycloine kommen aul3er den Formeln Ia, 

II, III und IV mit einer CC-Dreifachbindung energetisch glinstig erschei= 

nende zwitterionische mesomere Grenzformeln mit kumulierten CC-Doppel= 

bindunKen, z.B. XII-XV, in Frage. Wan kann daher vermuten, dai3 sie weni= 

ger reaktionsbegierig, weniger "heiO" (5) sind als Dehydrobenzol h) . 
Hierfiir spricht such, dal3 es zu ihrer Bildung aus entsprechenden Halo= 

gen-Verbinaungen keiner extrem starken Base wie Lithium-piperidid oder 

Fhenyl-lithium bedarf. 

0 00 
XII XIII XIV xv 

i.uDer mesomeren Grenzformeln sind such valenzisomere Formeln in Be- 

tracht zu ziehen, z.B. XVI fiir I-Methyl-2-phenyl-4.5-dehydropyridaz- 

aion. 

XVI 

Wir danken der Deutschcn Forschungsgemeinschaft und dem Fends der 

Che;;;ischeri Industrie fEr groaziigige Farderung. 

hj 1 .:-Deh?dronanhthaljn und ~.4-3eh:~rlrop~rrinin sind nach Untersuchun= 
L~c)n van !!. i-iuioi-en unt! :..it;irbh. (5) bzv. van i'h. Yauffmtuin und 
ii, j.:l rnber'l- (unvertiffentlicht) wenicer "heiB" als gehydrobenzol. 
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