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На основе 4-пиперидонов разработан новый метод синтеза пиперидин-4-альдегл- 
дов.

Табл. 2, библ, ссылок 3.

В течение .последних лет пиперидиновые соединения нашли широ
кое применение в синтезе биологически активных соединений и лекар
ственных препаратов [1]. Настоящая работа посвящена .разработке об
щего метода синтеза ранее неизвестных пипе)ри/дин-4-алыдегидов. По
следние являются хорошими исходными соединениями для получения 
новых лекарственных препаратов. Синтез .этих альдегидов нами осу
ществлен на базе доступных исходных продуктов—4-.пиперидонов.

При действии этилхлор1метнло(вого эфира па замещенные 4-пипери- 
доны I—XI в присутствии 1металлическо1го магния в растворе тетра- 
г.идрофурана с хорошими ,выхода1М|и получаются ожидаемые спирты 
XII—XXII. Установлено, что эти спирты, аналогично другим «-алкокси- 
спиртам [2], при назревании в растворе муравьиной кислоты при 100— 
101° с последующим перемешиванием с серной кислотой при 0° дают со
ответствующие альдегиды ХХ'Ш—XXXII.

II СН։(ОН)ОС.Н, НС=О
О

1-Х1 XII—XXII XXIII—XXXII

I. XII, XXIII, К=К1 = Й2=СН3, Й3=Й4=Н; II, XIII, XXIV, й=й1=к3=сн3.
Й2=Й4=Н; III, XIV, XXV, Й = Й2=Н, Кг=й3=К4=СН3; IV, XV, XXVI, й=й։ = 

=Й։=К4=СН3, Й,= Н; V, XVI, XXVII, Я=К։=СН3, К3=Г2Н։, Й3=Й4=Н;
VI, XVII, Й = СН3, йг=й3=й4=Н, й2=изо-С3Н4; VII, XVIII, XXVIII, К = К։=Й3=СН3, 

Й3=С3Н3, Й4=Н; VIII, XIX, XXIX, й=й1=СН3. К3 = С3Н„ Й3=К4 = Н;
IX, XX, XXX, Й=С4Н։, Й։=Й3=СН3, Й3=С2Н։, Й4=Н; X, XXI, XXXI, Й=С4Н5СН։, 

Й3=СН։, Й։=С3Н։, Й3=Й4=Н: XI, XXII, XXXII, Й=Й։=СН3, Й2֊֊Н, 
Й3 и Й4=тетраметилен
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ИК спектры спиртов XII—XXII указывают на наличие сильно выра
женной межмолекулярной водородной связи.

Экспериментальная часть

Исходные 4-пнперидоны синтезированы известным способом [3]. 
1-Метил-2-изопропил-4-пиперидон (VI). Из 100 г 1-метокси-6--метил-4- 
гептен-3-она, 100 мл 25%-наго водного раствора метиламина нагрева
нием в течение 4 часов при 80° получено 58,5 г (58,9%) пнперидона VI; 
т. кип. 70—71°/3 мм; 1,4630; 6“ 0,9300; МКи найдено 45,96, вы
числено 45,51. Найдено %: № 9,36. С։НКНО. Вычислено °/0: Н 9,02. 
Т. пл. пикрата 156—158". Найдено %: И 14,76. СиН^Г^Ов. Вычис
лено %: К 14,58. Т. пл. 2,4-динитрофенилгидразона 89,5—91°. Най
дено °/0: И 21,14. С։8НИЫ8О4. Вычислено %: Ы 20,84.

1-Бензил-2-метил-2-этил-4-пиперидон (X). Смесь 27 г (0,19 моля) 
2-метил-2-этилтетрапидропиран-4-она, 19,33 г (0,19 моля) свежеперег- 
нанного бензиламина, 70 мл диоксана и 20 мл воды кипятилась с об
ратным холодильником 6 часов, затем подкислялась соляной кислотой 
до кислой реакции. Вода и диоксан отогнаны в небольшом вакууме. 
Нейтральные продукты экстрагированы эфиром. Водный раствор орга
нических оснований нейтрализован поташом, экстрагирован эфирам ч 
высушен сульфатам магния. После удаления эфира остаток разогнан в 
вакууме. Получено 18,7 г (42,0%) гаиперидона X; т. кип. 149—151°/5 мм;

1,5290; с1^° 1,0047; МЯо найдено 66,15, вычислено 65,00. Найдено 
%: Н 6,11- С15НИЫО. Вычислено %: И 6,45. Т. пл. пикрата 169—171°. 
Найдено %: И 12,72. СиНмМ4О8. Вычислено е/0: И 12,17. Т. пл. 2,4- 
динитрофенилгидразона 198—200'’. Найдено °/о: И 17,44. С21Н25Ы5О4. 
Вычислено °/0: И 17,12.

Замещенные 4-этоксиметил-4-пиперидолы (XII—XXII). 4,8 г (0,2г-ат) 
металлического магния £ 0,02 г Н@С12 омачивалась сухим тетрагидро
фураном и добавлялось 4 мл хлорметилэтилового эфира. Одновременно 
с началом реакции по кашлям вносилось 9,5 г (0,1 моля) хлорметил- 
этилового эфира, растворенного в равном объеме тетрагидрофурана, 
и 0,1 моля замещенного 4-пиперидона в том же объеме тетрагидрофура
на. Хлорметиловый эфир подавался с такой скоростью, чтобы темпера
тура реакции поддерживалась в пределах 55—60°. После окончания ре
акции смесь при комнатной температуре перемешивалась в течение 6 
часов и оставлялась на ночь, затем перемешивалась еще 4 часа и гид- 
ролизовывалась насыщенным раствором хлористого аммония. Верхний 
слой отделялся, водный экстрагировался (2 раза) эфиром по 30 мл, 
эфирный экстракт соединялся с верхним слоем, высушивался сульфатом 
натрия. После отгонки растворителя остаток перегонялся в вакууме. 
Константы полученных соединений приведены в таблице 1.

Замещенные 4-пиперидинальдегиды (XXIII—XXXII). К 0,064 моля 
замещенного 4-этоксиметил-4-пиперидола (XII—XXII) добавлялось 
35 мл муравьиной кислоты; смесь нагревалась до 100—101° в течение
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формула

XII СН3 СНз СНз н н 71,90 СцНззЫОз

XIII СН3 СНз н СНз н 27,30 СиНззЫО,
XIV н СИ, н СНз СНз 46,20 СиНззНО,
XV СНз СН, н СНз СН, 36,90 С։։Н„НО,

XVI СН3 СН3 С։Н, Н Н 25,70 С»Н75ЬЮ։
XVII СНз С3Н, н н Н 27,60 С։։Н„ЫОз

XVIII СНз СНз С,н։ СНз н 20,60 С։зНз1НО։
XIX СН։ СНз с,н7 Н н 25.50 С։зН37ЫО։
XX С4Н, СНз С,н։ СИ, н 36,10 СцНэзМОз
XXI С.Н։СН, СНз С։н5 н н 42,10 С։։Н։։МО։

ххп СНз СНз н тетраметилен 42.06 СцН։7КО։
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НОСН,ОС։Н։

R

Т. кип., 
°С/мм

„'-’о по
Т. пл. 

пикрата, 
°С

% 14

о X 0) еС>Х Я X вы
чи

сл
ен

о

на
йд

ен
о

О 
3 
и X 6Г 
3 а на

йд
ен

о

О X 4.» г- и X 0* 
3 х

123-125/10 1,4490 0,9288 58,13 57,90 6,69 6,96 134 13.42 13,02
85-89/3 1,4630 0,9720 57,04 57,90 6,80 6,96 160-62 13.24 13,02

110-113/5 1,4680 0,9445 59,25 57,90 7,23 6,96 124 -24,5 12.95 13,02
117-120/5 1,4620 0,9975 59,34 62,52 6,10 6,51 149,5-50 

СН31
12,24 12,60

104-106/2 1,4560 0,9784 59,82 62,52 6,90 6,51 69 ֊70 3.86 3,93
122-124/5 1,4450 0,9290 61,68 62,52 6,19 6,51 142-43 12,86 12.60
100-0,2/3 1,4750 0,9770 66,11 67,14 5,95 6,11 148-50 12.58 12,22
106—108/6 1,4650 0,9786 64,86 67,14 5,72 о,н — — —
103-104/4 1.4680 0,9357 80,63 80,99 5,01 5,16 122-24 11,80 11,66
165-167/4 1,5310 1,0318 88,36 86,63 4,58 4,81 138-39 10,76 10,97
110-113'4 1,5050 1,0083 71,03 69,56 5,85 5,81 136-37 11,80 11,91
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XXIII СНз СИ, СН։ Н н 62,85 С,НПЬЮ
XXIV СН, СНз Н СНз Н 86,47 С,Н17ЫО
XXV н СНз Н СНз СН, аз ,51 С,Н„МО

XXVI СИ, СНз Н СНз СНз 64,88 С10Н1։ЬГО
XXVII СНз СНз СаН։ Н Н 97,80 с10н։,ыо

XXVIII СНз СН, СаН։ СНз Н 69,20 СпНа0МО
XXIX СНз СНз СзН, Н Н 53,93 СиНаоМО
XXX С4Н, СНз СаН, СН5 Н 72,60 С14на.но

XXXI СНаС,Н5 СНз СаН։ Н н 61,75 С։.на։но
XXXII СНз СНз Н тетрамети

лен
86,52 с։ана1но
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90 -92/5 1,4660 0,9X99 8,60 9,04 — — — 163 64 21,08 20,88
110-12 7 1,4780 1,0037 0,05 9,04 153-54 14,22 14,58 234 35 21,12 20,88
95 96/5 1,4760 0,9722 8,69 9,04 102-03 15,00 14,58 152 —53,5 20,82 20,88

114-16,4 1,4710 1,0112 8,02 8,29 — — — ■159 -60,5 19,46 19,17
92 93/2 1,4615 0,9696 8,46 8,29 100-01 14,49 14,07 159 -60 19,04 19,17

103 05/9 1,4760 1,0104 7,49 7,69 139-40 13,45 13,62 118—20 19,56 19,33
99/5 1,4620 0,9754 7,36 7,69 — — — 143-144 19,22 18,81

ПО- 12 5 1,4700 0,9896 6,40 6,25 97—98 13,00 12,63 199—200 17,09 17,30
135 38/4 1,5150 1,0503 5,64 5,71 146-46,5 11,64 11,78 192,5-94 16,57 16,46
104 06/5 1,5080 1,0178 7,44 7,18 134-35 13,21 13,20 205 -206 18.33 18,66
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3,5 часов, затем охлаждалась до 0°, к ней добавлялось 30 мл 0,5 н рас
твора серной кислоты и смесь перемешивалась в течение 3 часов. Верх
ний слой отделялся, водный несколько раз экстрагировался эфиром, эк
стракт присоединялся к основному раствору, который нейтрализовывал- 
ся раствором бикарбоната натрия и высушивался сульфатом натрия. 
После отгонки эфира остаток перегонялся в вакууме. Константы полу
ченных альдегидов приведены в таблице 2.

ԱԶՈՏ ՊԱՐՈ1՚ՆԱ’ւՈՂ ՎնՑԱՆԴԱՄԱՆԻ 2ԵՏԵՐՈՑԻԿԼԻԿ 4-ԱԼԴԵՃԻԴՆԵՐԻ 
ՍՏԱՑՈԻՄ

II. 2. ՎԱՐԴԱՆՅԱՆ, Ա. II. ՆՈՐԱՎ5ԱՆ, Լ. 2. ԱՎհՏՅԱՆ Ь Վ. Ն. ԺԱՄԱԳՈՐԾՅԱՆ

Ա մ փ ո փ ո i մ

Տեարահիղրոեեուրանի միջավայրում HgClj-/։ ներկայությամբ Լթռբսի- 
,1 ե թ ի յ րլ ո րեթ ե ր ի, մագնեզիումի և տեղակայված 4-պիպերի դոնի ւիոիւագդմամր 
ստացված են մ֊պիպերիդոլներ (XII—XXII)։

‘intjg !։ տրված, որ այս պիպերիդոլները մրջնաթթվի լուծույթում 1 (!r! — 
НИ ՚ տարացնելիս h ապա Օ՞֊ում ծծմբական թթվի հետ խառնելիս ենթարկ

վում են գեհիգրատացման. որին հաջորդում է ստացված միջանկյալ վինիլային 
եթերի հիդրպիզր, այդ կերպ ստացվում են տեղակայված պիպերիդինա՚ին 
4-աւդեհիղներ (XXIII—XXXII),
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