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Introd uctiqn.

L’importance des dérivés béta-gamma disubstitués de la pyri-
dine et de la pipéridine est due presque exclusivement & leur pré-
sence dans les molécules des différents alcaloides que l'on retire
des écorces de quinguinas. La recherche d’un procédé de pré-
paration de tels corps ayant été entreprise dans le dessein de con-
tribuer & la synthése, si Aprement cherchée, de ces alcaloides et en.
particulier de la quinine, je donnerai pour commencer un href
aper¢n de Dlétat actuel des recherches synthétigues entreprises
dans ce domaine. Cet exposé fera 'objet du premier chapitre de la.
Partie Théorique de ce travail )

Le deuxiéme chapifre est consacré 3 la nouvelle synthése que
Yal faite de la f-éthyl-y-méthyl-pipéridine. Le troisidéme chapitre
enfin fraite de la rédoction catalytique des nitnles, étude que Iine
des phases de cette synthése m’'a conduit’ & faire, dams le cas
particulier du Triméthyléne-dinitrile.

La deuxiéme partte est consacrée au travail expérimental.



Partie théorique.

Chapitre 1¢,
Etat actuel de la Chimie Syuathétique
des Alcaloides du Quinquina.
Synthéses de dérivés 3,-disubstitués de [a Pyridine
et de la Pipéridine.
On pent, schématiquement rénnir tous les alcaloides du guin-
quina’) sous la formule générale suivante?)

H
c®
VX
H,C CH; CHR'
| |
1) CIIOH —HCE@) CHz CH.
N
dans laquelle R = H ponr' les dérivés de la cinchonine
R= 0CH, ., ., » » Quinine

R'= C,H; ou C,H; dans les hydrobases.

Avant qno les chimistes pussent se lancer dans les difficaltés
des recherches synthétiques, il fallait qu'ils aient établi avec certi-
tude Ia constitution de ces corps. Ce n’était pas chose facile, d’an-
tant moins que’ cette grosse molécule présente plusienrs atomes

1) a) Pictet. Les alcaloides végétanx ef leur constifution: chimique,

2éme 64, p. 300
b}y E. Comanducel Const. des alc. du quinquina.
.¢) Winterstein-Trier: Die Alkaloide, Berlin 1910, 133-—149.

Y) D'aprés Haenster, These, Genéve, 1916, p. 11.
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de carbone assyméiriques (1, 2, 3. 4), ce qui entraine la présence
d’une quantité d'isoméres optiques. Néaumeoins, grice aux labo-
rieux travaux de Skraup, von Miller, von Rohde, et surtout
de Koenigs et P. Rabe, on est peu & peu arrivé & la formule
cl-dessns proposée par Koenigs, puis confirmée par Rabe
ainsi que par Kaufmann et ses éléves, 4 Genéve, qui répond
parfaitement & Yensemble des propriftés de ces corps.

On y distingue facilement, dés ie premier coup d'oeil les deux
parties distinctes qui la composent: -

A. Un noyau quinoldique substitué.

I+
WA

N
qu'on a coutume de désigner scus le nom de ,,Premiére
Moiltié“

B. Un noyau quinuclidique.
CH
( AN
H,C CH, CHR .. _—
1! (,Deuxiéme Moitie®).
H.C CH,CH,
N

Ces deux parties sont reliées ensemble par un groupe carbinol
secondaire dont la place véritable n’a été déterminé\e définitive-
ment, aprés de longues polémiques, qu'en 1907 par Rabed

(est par diverses méthodes de désagrégation et I'étude des
produits ainsi obtenus qu’on est arrivé & déterminer les formules
de constitution de ces corps. -

On connait actuellement G inéthodes de désagrégation®) qui
donnent toutes comme résultat deux classes de dérivés:

La premiére Moitié fournit donc des dérivés de la quinoléine
substitués en para et en gamma.

%) B. 40. 3655 (1907).
4) Voir de Buren, thése Neuchitel 1920, p. 7T—10 et Karl Ritter,
thése Genéve 1922, p. 8—13. :
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La deuxiénie Moitié fournit, elle, dans tous les cas des
dérivés f, y disubstitués de la pipéridine: il y a done tonjours
rupture du noyat quinuclidique. '

En possession de ces matériaux de désagrégation, les chimistes
" ont essayé de reconstrnire les alcaloides dont ils étaient partis.
Ces essais firent constater que tous les types de produits de
scission obtenns ne ge prétaient pas A la synthése, mais que seuls
quelques dérivés oxygénés des 2 types é&taient capables de se
souder entre eux pour redonner un alcaloide. En particulier,
concernant la deuxiéme Moitié gui nous intéresse plas directement,
seuls:

VHomocincholépone {ou son ester méthyligue):

- H

SN .
He6 crne CHC,H, 1
i | :
Hg? CH: CH,
: |
HOOU N
M .
{ou 'Homoméroquinéne aveec C.Hy en f), et I'apocinchoiéponal
H

/INH
0=0C (& — CH, (ou GHy)
H | |
CH, CHy

uy”
{obtenus & partir de la cinchoticine, par oxydation), se sont montrés
propres & la synthése d’alcaloides du quinguina.

Rabe® avec le premier de ces corps & réussi la synthése
de la cinchoticine. Kaufmann® avec le deuxidme a préparé
la cinchotinone. '

Il ne fant pas oublier de signaler en passant que ces ,,sondures -
des deux moitiés”“ ne fournissent pas directement l'alcaloide. On
obtient au contraire nn corps extrémement toxique, ce qui s'ex-
phque par la présence, au lieu du novau quinuclidigue dans la

5) B. 51, 1360 (1918), 52, 1842 (1919).

%) Communication 3 1'Assemblée de la Société Suisse de Chimie & Rerne
le 15 mars 1919.
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deuxiéme meoitié dun novaun pipéridique, et chacun salt que tous
les dérivés § pipéridigues, simples on composés sent de violents
poisons convulsivants., Alers que ces bases secondaires soni et
forment des toxines, les bases tertiaires — c’est-a-dire les dérivés
quinuclidiques, — (possédant un noyau bicyclique, 3 azote commun)
ont de remarquables propriéiés thérapeutiques et sont la cause d'un
certain nombre des propriétés physiologiques des alcaloides du
quinguina. '

Il est d’ailleurs aisé de passer d'une de ces toxines & lal-
caloide correspondant:

. [ H [
—C0—CHy N — —COH—C—N
toxine nlealoide

Cette isomérisation se fail par exemple dans le cas de la
cinchoticine par le procédé snivant:?)

On fraite la cinchoticine par acide hypobromeux, ce qui donne
la bromimine de la cinchoticine; ce corps, traité & son tour par
I'acétate de sodium, fournit la cinchotinone,

H T
C C
JIN 7N
H, ¢ CH, CHC,H, H,C CR, CH —GC,H,
I Pl
0=C—0G CH,CH, —- 0=0(—-C CH,CH,
LWL/ LM LS
& )
H & Br
BriOH: _ U
N N .

| n
+ G
VAN

0 H,C CH,CHC.H,

L]

CH CH, CH.

N7

G

N
Y T

) Rabe, B. 44. 2088 (1911),
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Kavimann® fait simplemeut cette méme isomération (ainsi
que celle de la guinoticine) par bromuration directe. Il ¥ a ,,alcoy-
lation mterne“ et formatlon du bromhydrate de cmchotmone

H H
{} ) C
N N,
HeC CH, LHC. ., 0 H,C CH,CH— C:H,
: P Il [
0= (;— -CH (‘H CH, -+ C—HGC CH, CH,
v COsNa, RN
/W aN N, BrH
l
k /L/ |
N

Par réduction eufin?® on obtient la cinchotine {etc.) identigue
4 la base naturelle.

Il s'est agl alors de préparer synthétiquement les types de
ces deux séries de corps (premiére et deuxiéme Moitiés) suscep-
tibles de se préter & la ,,soudure®.

Jetons un rapide coup d'oeil sur V'état actuel de ces deux
séries de recherches.

A Premiére Moitié

On peut aujourd’hui considérer. que grice aux travaux de
Skravp*), Knorr"), Kaufmaun®) et Rabe®), le probléme
est résolu. On peut fabriguer synthétiguement — et & des prix
abordables — des dérivés de la quinoléine utilisables avez succes
pour la syuthdse de nombreux alcaloides.!)

B. Deuxiédme Moitié.
Ici, au contraire. jusqu’'a présent, avcun corps n’a été préparé

% B. 46, 2913 (1913).

% B. 41, 62 (1908), B. 46, 2913 (1813).
: 10) Synthéze de la quinoléine M. I, 316 (1880). M. 2, 141 (1831), B. 14,
1002 . (1881).

1) Préparation de lacide cinchoninique A. 236, 87 (1886).

12y Id. B, 44, 2058 (1911), 45, 1805 (1917), 51, 116 (1918},

"y Rabe et Kaufmann préparent des quinolyl-cétones: B. 45, 3000
{1912}, 46, 57, 2029 (1913), B. 45, 2163 (1912), 46, 1026, 1032 (1913).

i‘) Les plus intéressants de ces corps ont &t reproduits au laboratoire de
Neuchatel par Mr. £ Houriet,
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synthétiquement qui -soit utilisable pour Ila soondure. DYailleurs
les synthéses de dérivés B, p-disubstitués de la pyridine et de la
pipéridine, quoique assez nombreuses déj4, n'ont guére qu’un
. ‘intérét théorique: elles présentent toules des difficuliés encore in-
surmontées et de trop faibles rendements dans ceriaines opérations
qui ¥ conduisent. ‘

Il faut ajouter 3 cela que la transformation de ces dérivés
obtenus synthétiquement en dérivés utilisables pour la préparation
des aicaloides n’est pas chose facile. Passons briévement en revue
les synthéses réussies & ce jour de dérivés §, y-disubstitués de Ia
pyridine et de la pipéridine.

1. L’oxydation de lisoguinoléine donme l’acide cineho-
méronique (f-y-dicarbonigue)®)

N /\ NS ¢0ooR

| poTT

) PN\ oon
qui peut étre réduit facilement en acide hexahydrocinchoméronique
par le sodium et VPalcool. Le traitement ultérieur de ce diacide
est trop compliqué pour quil ait quelque importance comme pro-
duit de départ pour des synthéses.

2. En 1924 Tschitschibabin, dans une longue suite
de travaux publiés dans le Journal fir Praktische Chemie*S) mii
les chimistes au courant des résultats qu’il avait obtenus 2 la suite
de ses longnes recherches {de 1910 4 1924). En collaboration avec
Moschkinet Oparina il étudia des condensations catalytiques
d’ammoniaque et d’aldéhydes saturées ou non saturées, simples ou
complexes, condensations qu’il provequait en faisant passer a des
températures de 300 & 400* dans des tnbes contenant de
Yoxyde d’aluminium (Al:Qs), des vapeurs de ces aldéhydes mé-
langées & de Yammoniaque dans certaines proportions.

En particulier, Tschitschibabin signale qu'il a été le
premier (10 ans avant Ruzicka) & réussir par cette méthode
une synthése totale de la fS-coltidine, que Rabe!™) a proposée

) Skraup, M. 7, 211 (1586).
16y J, pr. Ch. (2) 107, 109—158 (1924),
1) B. 52, 1842 (1919). :
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comme point de départ pour la préparation de corps du type de
la deuxiéme moitié.

Il arrive par deux méthodes différentes 3 des dérivés §, y
-digubstitués de la pyridine:

a)}) un mélange d’aldéhydes non saturées (exeepiée la plus.
simple, Pacroléine} et d’ammeniagque donne comme produits de
condensation deux séries de dérivés:

1. a, f/ disubstitués

CHO
|
CH  CH=CHR CH,R
T A— T b am0
R—CH  CH=0 N
NH, . X
2. 8, vdisubstitués
R
|
CH R s
ALY CH,R,
HE ¢ =CR, N
i | —— ‘ + 2H,0
M cHo
AT Y X

NH,

b) D’auire part, 1la condensation de 'ammoniague avec un.
mélange d'aldéhvdes saturées et non satnrées donne des dérivés.
f, 7, disubstitués de la pyridine:

¢’est-a-dire schématiquement:

R
|
CH R
& .
HE CHLR, R, _
n1 éH) - I +EnO+
10 i
No \\/
NH

En particulier un mélange d’ammeniaqne, d'acétaldéhyde et.
d’aldéhyde crotonique, donne la f-collidine, que Tschitschiba-
bin décrit comme identique &. celle obtenue par Koenigs, &
partir de la quinine et da la cinchonine.



Malheureusement les rendements extrémement faibles et capri-
cieux de ces opérations catalytiques et les difficultés rencontrées
lors de la séparation et de la purification des différents produits
de réaction (surtout par de nombreuses distillations fractionnées
dans le vide)} sont un gros obstacle & Iexploitation industrielle de
1a .méthode. ,

3. Ruzicka et V. Fornazir!®) ont réussi une rémar-
quable synthése de la fi-collidine, basée sur une cyclisation due i
Guareschi!®) La premiére phase de cette synthése comperte -
done ‘la condensation de 'amide de l'acide éthyl-acétyl-acétique I
avec l'ester cyanacétique Il qni doune partiellement la 1-éthyl-2-mé-
thyl-8-cyanglutaconimide (ou 2-B-dioxy-3-éthyl-4-méthyl-pyridine).

CH, CH,
| I
¥=C—CH, 0=C p: G .
| HC— CeH, N=C—C C—Gll,
0=c + | — | Il
| C=0 HO—C  C—OH
0C.H, - NHy Ny
11 | 11

Ruzicka et Fornazir transforment alors ce dérivé ITI et suc-
cessivement ils font

1. la saponilication du groope CN par P'acide bremhydrique,

2. le remplacement successif des groupes OH par Cl, & lacide
du trichlorure de phosphore ou du pentachlorure, et enfin
3.-la réduction de la Dichloro S-collidine par I'acide iodhvdrique,
en tube scellé, en présence d'un pen de phosphore rouge.

Ils obtiennent ainsi la B-collidine. —
CH,
|
7Y\
HC  C—CGH,
| i
HC CH
Ny
A-collidine
1) Helv. 2, 338 (1919) et thése de V. Fornazir: ,,Totalsynthese des Linalools
und Synthetische Versuche in der Chininreihe® (Ziirich 1920).
19) B. 29, 654 (1896).

‘

4
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4. Ouatre ses laborieuses et remarquables recherches qui
ont abouti & la détermination de la formule des alcaloides du
quinguina et & Tidentification dun grand nombre de produits de
désagrégation, Keoenigs®) a donné une méthode de prépa-
ration de Facide homonicotinigue (y-méthylnicotinigue). Son point
de départ est Yacide lépidinique préparé lui-méme synthétique-
ment par Besthorn et Byvaneck.?)

La condensation de lester acétylacétique et de la méta-
phénylénediamine donne une metaamino-oxylépidine dans laguelle
ces derniers auteurs remplacent le groupe OH par un atome de
chlore puis le groupe NH: par OH. L’oxydation par le perman-
ganate de potassinm de ce dérivé de la quinoléine donne un acide
hibasique dans lequel l'atome de chlore est facilement rempla-
cable par 'Hydrogéne, & Yaide de I'acide iodhydrique. Besthorn
et Byvaneck obtiennent ainsi lacide I'épidinique.

CH,
/COO‘I-I

X SeooH
Koenigs chaunffe cet acide en présence de l'acide acétigue ef ob-
tient lacide homonicotinique:

CH,
|

O::ocm

X

5 WohlL®) en 1907, a proposé et réussi une synthése de
'acide cincholéponique, qui, plus tard fut séparé par le méme
anieur, & Paide des sels de brucine, en isoméres optignes®) (ce
qui est la premiére synthése réalisée d’un type optiqgnement actif).
Mais cet acide cincholéponique ne se préte pas i la construction

20) B. 34, 4336 (1901).

21y B. 31, 796 (1898).

22) B, 40, 4685, 2013—2020 (1907).
@) B. 42, 627 (1909).
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d’alcaloides.”}) Voici un résumé schématique des nombreuses
phases de cette synthése:

CH,OH ol
[ 1l
CHOH ——a CH ——+  CIGH, — CH,CH(OC,H,), + NH, s
(!‘]-I On (!:“ -0 {acétalchlorapropionique)
Alg U ==
0 CH
Hy— Ol — €& TN
Gy —Cll, —C <H . BC  C—CH=0
HN Y a —* | |} —
N CH. — O, — ¢ HGC  CH,
Oty — Oty — € s
H
(tetraliydropyridineaidéhyda 3)
1 H ’ .CHg — Co0ON
Nl |
Paal? C
AN ¢ G- cooH
| | MG=N 4- éther malenique sndé¢ ——p 27 l
”J’\ /9”? COHG CH
. > 2
3 N

H
Acide cincholéponique
6. Enfin Rabe®) & récemment publié nne méthode per-
mettant 14 transformation de la lépidine en f-collidine. Cette mé-
thode est aussi extrémement longue et délicate, et le point de dé-
part n’est autre chose, an fond, qune le produit de diverses désagré-
gations de substances naturelles.

Schéma de 1a synthése de Rabe:

CH, CH; CH,
' [ coon '
MnO,K - rivaction — COCH,CODC,H,
S §—— : S ———
de Claiseu '
N N (ester acétique) ¥
Jdépidine acide homonicotininue ester 4-méthyl-3-éthylpyridoylacétique
Cltg CH,
1 |
NiLNH, ~ CNNHCH;  réductiou — CaH,
-+ —y
+ (KOH)
: A-collidine

2y B. 38, 4154 (1905).
) B. 34, 925 (1921).
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11 est indiqué enfin de mentionner ici deux nouvelles syn-
théses de dérivés N, 8, y-trisubstitués, mais quoi paraissent facile-
ment susceptibles d'une adaption directe an cas qui nous occupe,
par simple élimination du radical fixé sur I'azote:

1. Mannich et Ball®®) obtiennent un dérivé N, fi, »-sub-
situé de la pipéridine en condensant la méthylamine avec la formal-
déhyde et 'acétone:

La condensation fournit la N-méthyl-f-méthoxy -y-méthyloxy-
pipéridine;

on
(|_)‘ /bH3

VAN

¢ GH—COCH,
I :

H,C  CH,
N4

{
CH,

dont le groupe OH en y est facilement éliminable par réduction
(Mannich et Ball obtiennent ainsi d'intéressants anesthétigues).
2. De méme, travaillant & la recherche de nouveanx anesthé-
tiques 8, M. McElvan arrive 4 des dérivés pipéridiques, par une
agtre voie encore, qu'on peut schématiser ainsi: ’
Hy, H,

H. —C00G:H, Na /(J —C N réduction
R— N "4 r—X B=0 e,
\ CH., — COOC}‘)}]: (IJ \ GC—C / catal%vlthue

” o He HNcoocH, 07
H, H,
C—C

R—¥N THO H
N¢—¢ <c

H, H “COOGH, .

Le radical R fixé sor 'azote fnt d’abord CH, "), puis succes-
sivement des gronpes éthyle, n-propyle, isopropvle, n-butyle, iso-
butyle sec, n-amyle et isoamyle.”®) J'ignore le rendement obtenu
-dans 1a condensation interne, par le sodium (I}; mais le rendement

26) Arch. Pharm. 264, I. 65— 77 (1926).

) Am. Chem. Soc. 46, 1721—27 (1924).
%) Am. Chem. Soc. 48, 2179—85, 2239—42 (1926).
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dans les autres phases de la synthése sont tous égaux oun supérieurs
A T0%, autant dans les epérations préliminaires qui conduisent  la
B, g-dicarbéthoxydiéthylalcoylamine, que dans la réduction cata-
Ivtique. I parait donc intéressant de tenter le cas R=H; les
transformations ultérieures des groupes fixés et f et » paraissant
possibles a prieri.

En résumé dene, le chimiste t'est pas encore arrivé 4 la syn-
thése industrielle de 'un des deux corps que Koenigs a montrés
propres & la conmstruction de toxines, puis d’alecaloides: Homeo-
cincholépone ou le benzeylapocincholépenal (ou lears homelogues
contenant en § le groupe vinyl). Aprés plus d’un demi sidcle les
chercheurs attirés par la synthése des alcaloides dv quinguinal sont
tonjours plus nombreux: on ne peut donc pas se conitenter des ré-
sultats énumérés ci-dessusg, soit parce gue décidément ces méthodes
sont trop compliquées ef cofifenses, et ne fournissent que de mi-
nimes quantités de substances qui ne sont encere en définitive que
des peints de départ pour la préparation de la substance optique-
ment active qui doit ge préter & la soudure avec le dérivé de la
quinoléine; soit parce que ces produits synthétiques ne se prétent
méme pas 4 des transformations ultérieures. Et ceci explique le
fait curieux que les chercheurs se voient encere obligés de trouver
lenrs matériaux d’étude dans les coiiteux produits obtenus avec de
mauvals rendements par désagrégation de ces mémes alcaloides
qu'ils g'efforcent pour des raisens économigues de réaliser syn-
thétigunement! -

Koenigs?®) ayant mis au point une méthode relativement
facile pour la transformation de la B collidine en Homocincholépone
le prohléme posé aura une premiére solution lorsque le chimiste
sera en possession d'un procédé rentable de préparation de la dite
f-colidine, ou peut-étre mieux encore de son dérivé hexahydre-
géné, la f-éthyl-y-méthyl-pipéridine qui deit & premiére vue se
préter & cette transformation de Koenigs avec la méme facilité
aue la B-collidine elle-méme.™)

20) Habilit.-Schrift. Breglan 1910 (cité par P.Rabe v. Kindler B. 52,1846 (1919).

30y Note. I est d'ailleurs facile de réduire la g collidine en dérivé
kydrogéné, si Fon n'obtient pas directement celui-ci (voir Koenigs et Bornhard

B. 35, 1370 (1902), B. 37, 3248 (1904), B. 38, 3042 & 3057 (1905), voir aussi
theas Fornazir, loc. cif. . ) Vo
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Koenigs propose de traiter Ia coliidine de la facon suivante:

CC].q
|
CHoH
) |
i, CH,
| |
CH GH
_ VAN
MG € — GyH, CCl,CH = 0 HC €—CH, KoH
1 + en présence —- || ——F
NG GH de ClyZn HG  GH Aleooligue
V4 Vi
N : N
COOH
COOH J
; CH,
H |
I CH,
CH |
' A
Cls  wat 6 UHCH,
+ I Homeeineholépone
CyH, 0 HgC CHq
N NH

Koenigs®) a méme proposé et réalisé une autre méthode
ode traitement de la B-collidine:

CMy CH, — CH,0H CiHﬂ —CH,0H
| ! L
ok VEYRN
CoHy " CH.O | C.Hy Na HyC H (IH'[C?]'Is
=d ——p | ——
alcool  M,C  CH,
NN
2 H
COOC, M, ) ?HsOH I
| a2
HCH CH, } ¥
| | H
C._H ¢, H
; ! ) ! SN VRN
H¢ H YC—CgHy 9) H{¢ H 4C-—GCH, w6 CH, oHC,H,
— —
H i H y, H HgG (I;Hg Gl
N N X
H H

g-éthylquinuelidine

31y B. 35, 1349 (1902) B. 38, 3049 (1905).
37) B. 37, 3244 (1904),
) A, 347, 143 (1906).
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‘Notre but était donc de mettre au point une méthode nouvelle-
fournissant la hexahydro-f-collidine par des operatlons samples et.
réalisables avec de boovs rendements.

Mes collégues de laboratoire M. M. Achermann, Zolliker et:
Gonser dirigent leurs recherches sur leg jalons posés avant eux par
M. Matile, ou étudient d’autres méthodes encore.

M. Matile®) a é&tudié et indiqué plusieurs voies permettant,
la préparation de la f-Bromeethyl-f-bromebutylamine:

CHy — CH,Br
NI < :
CHg — GH,Br
Cyly

qu'ti propose de condenser avec ’acide malonigne disodd:

o/l O 000
lh'< > < """
rH,—(,H Br  Na COOH

01-15

ce gui ne parait pas présenter des difficultés appréciables ef:
fournirait avantageusement Pacide f-alcoyle-y-carbonique, ¢’est-a-
dire un produif particuliérement apie & éfre transformé ultérieure-
ment. Les diverses opérations de Mr. Matile demandent encore-
passablement de mise av point ainsi qu'une étude approfondie de la-
cyclisation qu’ll propose. J'ai cherché & réaliser mon but par
une voie toute nounvelle, que m’a proposée Mr. de Montmollin,.
et dont les points de départ sont des produits facilement accessibles.
et bon marché. L’une ou 'autre des phases de cette synthése mérite
a vrai dire encore quelque étude en vue d’en améliorer l2 rende-
menf. Pourtant on peut dores ef déja prévoir qu'aprés une mise
al point la méthode qui fait I'objet de cette thése deviendra sus--
ceptible d'une . exploitation industrielle.

Comme c’est surtont le manque de moyens technigues per-
fectionnés qui m’a définitivement empéché d'améliorer les deux
ou trois manvais rendements qui subsistent, j’ai Vespeir que ce-
travail rendra aux chimistes le service, si longtemps attendu, de-

34y P. Matile, thése Neuchatel 1923
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.

deur indiquer une méthode avantagense de préparation du dérivé
B-y-disubstitué de la pipéridine indispensable pour la réalisation
de la synthése des alcaloides du quinquina.

Chapitre 2éme,
Synthése de la g-ethyl-y-méthylpipéridine.

Disons d’abord deux mots sur les opérations comnues qui
conduisent au peint de départ: le 2-méthylpentanediol 1, 3:

déshydrogénation JH  condensation
CH,CHgCH,OH ——————» GH,CH,C _—
catalytique 0 aldolique
I . Ir

OH OH '

| Réduction
—+% CHy~-CH,—CH qy —— CHCH,—CH

| ‘ 1L |

HC—C=0 HC —CHy —OH

| I

CH, CH;

Aldel Prorionique 2-méhyipentanediol-1-3

‘Reaction I. Déshydrogénation catatytique de l'alcool propylique.

L’aldéhyde propylique se trouvant dans le commerce & des
Pprix inabordables, nous nous sommes vus dans obligation &en pré-
parer une certaine quantité a4 partir de l'alcool correspondant que
les distilleries de Melle (France) livrent & des condifions ex-
jrémement avantageuses. La déshydrogénation de Ialceol se fait
en effet aisément par la méthode catalytigne de Sabatier et
Senderens®), en employant le cuivre pur comme catalyseur,
A une température de 200 & 300 degrés.

On a donc:
‘;!
CH,CH,CH,0H -—= CHsCHy —CHO L Hy”

1) C. 1. 136, 738 (1903).



— 22 —

La déshydrogénation se fait avec un bon rendement et une
vitesseé remarquable avec un ben catalyseur dans un appareil
conting, imaginé par Botveault%) et dont il sera dit quelques.
mots dans la partle expérimentale.

Reactions Il et ili. Condensation aldollque de I'aldéhyde Propylique:
et Réduction de I'Aldol.

L’Aldel propionigne a été préparé et décrit pour la premiére-
fois & Vienne en 1898 par Thalberg?®). Cet auteur propose
de faire la condensation de Paldéhyde propylique en la mettant
en présence, & une température comprise entre 6 et 8 degrés, dans.
un flacon fermé, d'nn volume égal d’une solution saturée & cette
température de carbonate de potassium. La réaction commence au
bout d'une heure enviren (provequant un certain échauffement) et
dure assez longtemps. L’auteur denne les caractéristiques de cet
aldol, qui est toujours souillé — et cela d’autant plus que la tem-
pérature de la réaction est €levée — d'un peu de méthyléthyi--
acroléine, qui se forme d'autre part également lors de la distillation
de l'aldol, surtont & pression normale.

La forte tendance que possiéde l'aldol 4 se polymériser incita
Thalberg a4 effectuer sa réduction en milien neutre, et en
solution diluée, avec l'amalgame d’aluminium que Wislicenus.
et Kanfmann®) ont propesé comme agent de réduction en
milieu neutre. Effectivement la méthode parait bonne, mais les.
rendements sont faibles et capricieux.

Une autre méthode de préparation du 2-méthylpentanediol
‘1, 3, a ét8 proposé par Kling®) aprés que M{inck) ait répété
sans aucune amélioration mi modification, la méthode de Thal-
berg. Kling transforme en une seule opération l'aldéhyde propy-
lique en glycol par traitement avec I'amalgame de magnésium qui

. ) BL (4) 3, 50 et 118 (1908), voir aussi Weyl: i, Methoden der Or-.
ganischen Chemie® J[, I. 288.
47} M. 19, 154—160 (1898).
3%} B. 28, 1323 et 1983 (1895), voir aussi Weyl et Lasc'-ar Cohn (édition:
1907, p. 1152),
8y Bull. (4) 1, 698 (1903), C. r. 144, 112 (1907).
20) M, 26, 663—674 (1905).
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ioue & la fois le role d’agent d’aldolisation ef de réducteur. Mal-
heureusement le rendement global est de nouveau ici déplorable
(10 2 12%) aussi Wavons-nous pas méme essayé cetfe méthode,
intéressante dang d’autres cas, et proposée par Meunier*) qui
I'a appliquée pour la premiére fois & la préparation de divers
glyeols.

Mentionnons enfin que Grignard*) préconise la préparation
de glycols supérieurs et substitués au moyven des organo-magné-
siens. Nous n'avons pas étudié I'application de cette méthode au
cas du 2-méthylpentanediol 1.3, car il nous parut certain que la
méthode de Thalberg était suscepiible d’amélioration, surtout
dans les procédés d’extraction du glvcol. Quant & la réduction
ellee-méme nous espérons qu’il sera possible d'y appliquer la
méthode catalytique que nous n’avons pas eu le temps d’essayer
c’est-3-dire ‘par Ihydrogéne en présence de Nickel, qui donne
d’excellents résultats dans la réduction des groupes aldéhydiques
en groupes alcooliques. D’ailleurs, &4 13 fin de l'an dernier,
Nauji*) en employant lamalgame d’aluminium comme agent
réducteur dans la série des sucres constate qu’on peut améliorer
remarquablement le rendement de opération, en opéraut, non pas
4 une fempérature trop basse, mais aux cnvirons de 40 degrés et
en ajoutant des traces d’ammoniague. (Rendement jusquia 90 et
92%.)

Nous avons appliqué 3 la méthode d’aldolisation et de ré-
duction de Thalberg les modifications (surtout agitation éner-
gique} qu’y ont mtroduites avaut nous, au laboratoire de 1'Uni-
versité de Neuchitel, Hugunes de Montmollin et H Zolli-
ker. Nous avens de plus tenté avec suceés quelgues modifi-
cattons nouvelles. En particulier comme il Pest indiqué dans
la partie expérimentale, nous avons supprimé la purification (par
distillation sous pression réduite} de 'aldol, et I'emplavons immé-
diatement. Nous avons, en effet, constaté que cette opération pro-
vagquait (méme avee un produit rigoureusement neutralisé) une
notable polymérisation de l'aldol, gui se traduisait par une

1) C. r. 134, 472 (1902).

42) C.r. 177, 299 (1928), Bull (4) 32, 425 (1925).
1) Soc. 125, 2474 (1923), Bull. (4) 35, 440 (1925).
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sensible élévation de la température de distillation et par le fait
que, de liquide huilerx qu'il est & 'état pur et frais, Valdel
devient extracrdinairement visquenx.

Dang la condensation aldoligue de deux meolécules d'aldé-
hyde propylique, en présence du carbonate de potassium, il ¥
a donc migration d'un atome d’hydregéne, fixé sur le carbone voisin
du groupe CHO d'une molécule d’aldéhyde, sur Patome doxy-
geéne du groupe CHO de I'autre molécule et liaisen entre le car-
bone 1 de la premiére molécule avec le carbone 2 de 1a deuxiéme:
On ohtient ainsi 1'aldel propionique qui, réduit, denne le glycol.

En pessession du 2-méthyl-pentanediol-1, 3, nous nous sommes
proposés d’arriver & la f-ethyl-y-méthyl-pipéridine par les trans-

formations suivantes: -
CH, ?Ha ?Hs
N AN X
. 2 BrH H 2 CNK PN
n,¢ H (limC,H;, — H CCHy ——a HE  C—Gyl,
| ; | | |
OH OH Br Br C C
11—
N N
?“ﬂ CH,
CH (|J
8H e % © 4= 2CIH, puis /‘H NH
ey H®  CHCH; ——— M6 T Gl
| Distillation [ | 4 CINH,
HC  CH, si:che H,C  CH,
L ESYET
H, H, b

Contrairement 3 ce gque lon pouvalt suppeser, & premier
examen de ces réactions, nous avons rencentré dans leur réaii-
gation de grandes difficultés, d’autant plus gue nous étions bien
conscients du fait que la présence de gquelques mauvais rende-
ments dans I'one ou I'autre des réactions ci-dessus enlevait tout
de suite passablement d’intérét & notre projet de synthése. Il ne
nous est pas possible de signaler ici en détail toutes les trans-
formatiens apportées aux conditions (durée, température, dissol-
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vant, agitation, réactif, — extraction et purification) et cela
3 chaque phase jusqu'd ce qu'on obtienne des substances pures.
Néanmoins la partie expérimentale donnera un apergu suffisant
de cette longue mise an point.

Il est certain d'ailleurs que les difficultés rencontrées pro-
viennent du fait qu'on est en présence dmne série de réactions
doubles ef que les groupes semblables, qui dans ces corps doivent
simultanément réagir avec un méme réactif et dans les mémes
conditions, n'ont pas la méme mobilité. Dans la cyanuration, par
exemple, la chose se complique encore notablement par Ia
formation possible d’acide mono- ou dicarbonique, par saponifi-
cation dn nitrile ayant pris naissance an début de l'opération. Il
¥ a possibilité d’avoir six corps différents comme produits de
réaction:

CH, CHy i,
| | |
G ¢ C
VAT 0N PATRN
e Hue—cn, w6 Mui-cn,  m¢ Yae—on,
| | j | | |
Br  Br CN N - GOOH GOOH
CH, Cl, CH,
| | |
¢ ¢ G
RN W . LR,
we Mpo—om,  wmf Yuo—cay  w¢ Bne—cn,
{ I I | I |
Br N Br  COOM CN OO

(En supposant que les possibilités inverses ne se présentent pas,
ce 4 quoi Pen peut s'attendre 3 priori.)

Quoi qu'il en soit, des difficultés ont déja été renconirées
dans la préparation du dibromure: ayant constaté que la bromu-
ration par l'acide bromhydriqre, méme en insistant avec un gros
excés de réactif ne fournissalt qu'un mélange de treis cerps:
glycol, bromhydrine et dibromure, jai réalisé ce stade en em-
ployant le tribomure de phosphere. Perkin®) s’était déjd vu
obligé d’employer le tribomure de phosphore pour réaliser avec de
bons.rendements la bromuration du «, y-dioxybuotane

CH, — CH — GH,— CH,
(l)l-l On
44) Spc. (Transactions) 105, 1, 1357 (1914).
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11 éiait indiqué d’appliquer cette méthode au traitement dn
2-méthyl-pentanediol-1,3: comme on le verra plus loin Jai obtenn
de bons rendements avec un assez gros excés de réactif.

Pour les raisens exprimées ci-dessus, ¢’est dans la Prépa-
ration du 2-méthyl-pentane-dinitrile-1,3, que nous
avons. rencontré les plus grandes difficultés. 1l serait peut-&tre
indiqué, & 'avenir, de passer non pas par le dibromure, dont les
atomes de brome n'ont pas assez de mobilité, mais pent-8tre par
le dilodure on le disulfite. — Afin d’éviter d’auire part une saponi-
fication notable du nuitrile, provogquée par l'alcalinité de la so-
lution agua-alcoolique de cyanure de potassium, nous avens tenté,
comme on le verra dans la deuxiéme partie, de faire la eyanuration
par le cyanure mercurique, mais sans succés; 'échec provient
certainement du faible degré de disseciation de ce sel, méme en
solution trés diluée. L'extraction du dinitrile demande peut-Etre,
elle-aussi, certaines modifications, lorsqu’on connaitra mieux les
propriétés et la stabilité de ce corps.

La réduction du 2-méthyl-pentane-dinitrile-1,3, en 2-é thy 1-3-
méthyl-pentaméthylénediamine peut se faire & Taide
du sodium et de Falcool absolu. La méthode est trop classique
pour qu’il seit nécessaire d’insister plus longuement. On verra plus
loin les tentatives faites en vue de Ja réalisation de son hydrogé-
nation par voie catalvtique.

Cyelisation.

Lorsqu’on chaufie les chlorhydrates de la tri,-tétra- et de Ia
pentaméthylénediamine, il y a fermation du chlorhydrate de la
base secondaire saturée, & chaine fermée, c’est-a-dire cyclisation,
et de chlorure d’ammonium. .

(Pest par cette méthode que Ladenburg® a pounr Ia
premiére fois fait la synthése de la pipéridine. (It de la pyridine
par oxydation de la pipéridine ainsi obtenue, par Tacide sul-
furique concentré.) Alors que Ladenburg prend comme point
de départ de sa synthése le bromure de triméthyléne, nous partons
d’un homelogue possédant denx chaiues latérales: ce qui faif en
définitive que notre synthése n'est gn’un cas particulier de celle

15) A. 247, 52 (188%), B. 18, 3100 (1885).



— o1 —

de Ladenburg, gqui avait déja réussi de cette fagon la syn-
thése de la pyrrolidine ¥} de la triméthyléne-imine ) ei de la
pipérazine.”®) Cetie cyclisation est d’ailleurs générale 2t a 6&ié
appliquée avec sncceés & la synthése de différentes amines secon-
daires & azote' cycliqne. Il faut faire une exception unignement
pour Yéthyléne diamine. Comme exemples particnliers, je citerai
la préparation du dibydroiso-indol par fusion rapide et distillation
séche du chlorhydrate dorthoxylvlanediamine (Gabriel et R.
Perkin)*) et la synthése de la décahydroisoquinoléine de Hel-
fer) & partir du chlorydrate de I'homo-ortho-hexahydro-xyly-
iénediamine, Nous avons tronvé dans ce travail de Helfer de
précieux détails techniques concernant cette cyclisation usses
délicate, étant donné le caractére trés hygroscopique de ces
chlorhydrates de diamines, et le fait que la premiére condition
de réussite est d’avoir ces. corps rigonreusement secs.

Chaiai.tre 3éme,
L’hydrogénation catalytique des Nitriles.

Avant que Sabatier et Senderens eussent ouvert aux
chimigtes les portes de I'immense et fertile domaine de I’hydro-
génation par catalyse, on avait recours & ['hydrogéne naissant
pour effectuer le passage du groupe nitrile au groupe amine.
Différentes méthodes étaient indiquées suivant les cas,

La plus importante et la plns courante était certainement la
méthode au sodium et & l'alcool, (Ladenburg)®™ employée
industriellement encore aujourd’hui dans la plupart des cas, quoi-
que trés coliteuse, un peu brutale pour certains nitriles su-
périeurs (en raison de lalcalinité), accompagnée certainement de.

16y B. 20, 442 (1887).

4T) B, 23, 2727 (1890).

18) B, 21, 758 (1889).

19) B, 26, 2213 (1898).

50) Helv. 6, T98—799 (1923).

1) B. 18, 2957 (1883). — 19, 782 (1886).



quelgues difficuliés d’extraction, et non exempie de dangers. De
plus cette méthode fournit toujours un.mélange dammes pri-
maire, secondaire et ftertiaire.

L'action du zine snr Pacide snifurique et chlorhydriqne“} est
anssi indiquée lorsqu’eon a i faire & un nitrile soluble dans 'eau.
Si ce n'est pas le cas I'opération devient longue, parce que devant
étre répétée plusienrs fois, en éliminant de temps & auntre I'amine
formée grice 3 nne plus ou moins forte agitation. Dans tous les
cas les rendements sont faibles et la présence de Vacide ou de
Palcali provoque une notable saponification.

La fixation de I'hydrogéne sur CN en milieu nentre pent se
. faire par le magnésinm activé on I'alliage de Devarda (Briinner
et Rapin).®®) Cette méthode donne un mélange d’amine primaire,
d’amine secondaire, d'ammoniaque et d’aldéhvde. Cifons enfin pour
pour ferminer que Wislicenus a tenté en vam"’) Phydro-
génation des nitriles par Pamalgame d’alnminiam.

Peu de temps aprés la découverte des méthodes catalytiques
d’hydrogénation, appliguées d’abord aux corps non saturés, puis
aux fonctions oxygénées, les chimistes cherchérent & les appli-
quer & la fonction nitrile, On peut aujourd’hui classer les diffé-
rents travaux déj3 nombreux effectuds dans ce domaine en 5
¢lasses principales. :

1. Hydrogénation des gaz et dss vapeurs en préssncs ds nicksl,

(ou de métaux nobles, doxydes, de sels,) par la méthode
mére et classigne de Sabatier et Senderens (dés
1897)y%) et de Mailhe.

Il fant rattacher 3 cette méthode, depuis I'an passé, celle de
Grignard et Escourrou®) qui opérent sous pression
rédvite dans le cas de corps difficilement volatils et ne
gupportant pas une trop hante températore. Ces auteurs
constatent d’ailleurs que la pression réduite entraine une

52) Weyl II, I, 174 (Mendius: A. 121, 129 (1862)).

53) Schweiz, Voch. Chem, Pharm, 46, 435 (1908). .

54) B. 33, 2014 (1900).

85) . r. 140, 482 (1905). '

56) Ch. et Ind. 14, 519—529 (1925). — C. r. 180, 1883 (1925).
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hydrogénation modérée et rend possible la préparation de
dérivés partiellement hydrogénés, et méme de corps nou-
veaux dont on supposait jusgu’ici la formation comme pro-
duits intermédiaires mais qu'il était impossible de saisir et
_ - d"isoler.5) :
2. Hydrogénation en milieu liquide en présence de métaux nables. .
(4 basse température),

Méthodes de Skita et Fokine -au Palladium ou au
platine colloidal, appliquées aux nitriles par Paal et Gé-
rum®) puis par Rosenmund, von Braun et Will--
staetter (noir de platine).

3. Hydrogénation en milieu liquide sous l'influence de metanx nobles.
ou communya et des oxydes a température et pression élevées.

Méthodes d’Ipatieff, de Rosenmund®) de Pfan-
kuch®™ appliquées aussi par. von Braun.bt)

4. Hydragénation en milieu liquide a4 hasse température et, faible:
pression gous Pinfluence de métaux communs (surtout nickel).

Méthode de Brocehet.®)

5. Catalyse a distance par I'hydrogéne actif.

Méthode de Hocart®) dont it faut dailleurs attendre

euncore confirmation.

L’étnde de ces diverses méthodes, appliguées avec succés i
Phydrogénation du groupe CN en groonpe amino montre que dans
presque tous les cas aun lieu de Pamine primaire et sauf application
de conditions spéciales (dissclvanis en particulier), on obtient
Tamine secondaire en gquaniité prépondérante, souillée d’amine
primaire et d’amine tertiaire. (Cest cette constatation gui m’in-

%) Note. Avant ces avteurs Bedford (B. F. 9112) ef Williams (B. F.
949—9534) en 1908 et 1910 avaient déjd eu [idée de TI'hydrogénation sous
pression réduite, maig lewrs méthodes furent bientdi abandonnées parce que nen
satisfaisantes, ’

3%) B. 42, 1554 (1908).

5y B. 58, 51 (1925), B. 55, 2357 (1922).

0} B. 56, 2259 {1923).

61) B. 56, 2234 (1923),

¢ C.r. 158, 1351 {1914).

6%) Bull. 39, 398 (1926).



cita & apphquer la réduction catalytique au cas des dinitriles, tel
le triméthyléne dinitrile, dans l'espeir de voir se former directe-
ment au lieu d'une diamine primaire, I'amine secondaire & azote
eyelique. (Dans cet exemple, la pipéridine)} J'évitais ainsi dans
ma cyclisation la derniére phase, certainement celle qui laissait le
plus d’aléas: le passage de la diamine & 'amine secondaire par
diztillation séche avec départ de chlorure d’ammonium, ainsi que la
réduction au sodium.

I1 fallait alors choisir parmi les méthodes ci-dessus, celles

qui 3 la fols favorisaient le plus la formation d'amine secondaire
et qui d’autre part ne demandaient pas des conditions de tem-
pérature et de pression trop brutales.
_ L'idée de tenter catalytiguement la réduction du tryméthyléne-
dinitrile n’est d’ailleurs pas nouvelle. Dans un autre but que le
mien, Carothers et Jones®™), qui ont étudié la préparation
d’amines primaires par réduciion catalytique des ntiriles
par la méthode & Poxyde de platine de Adams®) et dans cer-
taines conditions de dissolvant (milien anhydre) essayérent, mais
en vain, d’appliquer leur méthode au triméthyléne-dinitrile.

Ce corps, disent-ils, ainsi que d'autres. tel P'imidazolacéto-
nitrile, ne se préte pas dans ces couditions 4 I'hydrogénation cata-
Iytique. Désirant éviter une température élevée il ne restait 3 ma
disposition que la méthode de Brochet,

Elle a été appligquée pour la premiére fois 3 I'hydrogénation
des nitriles par Mignonac®) ‘qui a donné ung explication de la
formation prépondérante d’amiune secondaire. Si ses théories pa-
raissent &tre satisfaisantes lorsqu’on opére en milieu anhydre, en
milienx aqueux, comme I'a constaté surtout R up e}, la formation
d’amine secondaire deit alors s’expliquer différemment. Le mé-
canisme proposé par Rupe, fut dailleurs magistralement con-
firmé par les expériences qu’il fit avec ses éléves. Nous revieu-
drons rapidement sur ce sujet dans les conclusions que nous a
dictées netre propre .travail expérimental.

6y J. Am. Chem, Soc. 47, No. 12 (1925).

&y Id. 44, 1397 (1922).

ey C. 1. 171, 114 (1920).

67y Helv. 5, 937 (1922), 6, 865—880 (1923), 7, 1023 (1924).



Partie expérimentale.

A, Préparatidn de la p-éthyl-y-méthylpipéridine.

I. Aldehyde propylique.
Cuivre .
CH,CH,CH,0H = ClH,GH,CHO + H,

a) Preparatlorl du catalyseur. — Précipifation, lavage et réduction
- de I'Hydrate de Cuivre.

J’al suivi, approximativement, le données de Senderens.
Afin d'éviter la précipitation de 'oxyde de cuivre, opérer comme
suit: Dissoudre 350 grammes de sulfate de cuivre (80,Cu, 5 H.0)
dans le moins pessible d’eau. Faire passer dans cette solution un
courant d’ammoniaque, si on dispese d'une bombe ou, & ce défaut,
ajouter de I'ammoniaque conc. jusqu’d ce que le précipité formé
tout d’abord se redissolve complétement. Ajouter 4 cette solu-
tion, contenue dans un grand cylindre de verre de 5 litres,
une solution concentrée de 400 gr d’hydrate de sodiom, en
agitant fortement. Laisser reposer le précipité, décanter, ajouter
5 litres d’eaun, agiter puis laisser de nouvean reposer, décanter,
filirer et recommencer cette opération jusqu’d disparition fotale
de la réaction alcaline.

Couper du treillis de cuivre pur en petites fenilles de 12 cm
sur 4, et rouler, comme on roule des cigarettes, I'hydrate de cuivre
encore humide dans ce treillis de facon i avoir des ,,cigarettes® de
1 e¢m de diamétre, que I'on glisse trois par trois dans le tabe de
coivre de 1,20 m de long environ oil se fera la cata]yse
) L’Hydrate de Cuivre est rédnit dans ce tube, & 270° environ,
par un lent courant d’hydrogéne provenant d'une bombe — ou d’un

Y

Kipp & acide sulfurique et zinc exempt d’arsenic, et séché en
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passant dans un flacon laveur & acide sulfurigue concentré, puis
dans une celopne 4 chaux ou a4 potasse. L’opération dure 30
heures environ, avec un courant d’hydrogéne de 1,5 bulle par
seconde.

) Four,

Le four électrique employé est exactement semblable 3
celui de Bouveault, décrit dans We y1¢), Il consiste en un manchon
de diamétre intérieur irés peu supérieur & celui du tube de cuivre
a catalyse qu'on y introduit, dans lequel est enroulé en spirale un
fil de nichréme de 1 m/m de diamétre et de 20 4 25 métres de
long. Le circuit électrique comprend en outre, 1 rhéostat de
réglage. L’appareil, vertical, est muni d'un dispositif permettant
une action continue: l'alcool non transformé étant séparé de
Paldéhyde par fractionnement dans une colonne de perles fixée i la
partie supérieure du four, et retombe dans le ballon inférieur, o
il est porté a I'ébullition.

La transformation de l'alcool en aldéhyde se fait & une tem-
pérature de 260° environ, avec un irés bon rendement si on a
soin d’employer de l'alcool trés pur. (Il y a environ 4% de dé-
composition.)

Vitesse moyenne de production: 800 gr d’aldéhyde en 24
heures. (Maximum obtenu avec un catalyseur frais: 800 gr em
12 h) Afin d’avoir de Paldéhyde exempte d’alcool, il faut éviter
de faire passer trop rapidement les vapeurs d’alcool sur le cata-
lyseur et pour cela, régler la flamme du bec de Bunsen chauffant
le balon de telle fagon que le thermométre de la colonne de perles
marque 25 a 300, ‘

il est cependant tonjonrs nécessaire de sonmettre Paldéhyde
a une nouvelle distillation fractionnée avec une longue colenne de
perles, de fagon & 'avoir tout & fait pure. Un entonnoir & robinet
relié au tube ramenant l'aleool non transformé dans le ballon, per-
met de rajouter continuellement, par petites quantités, 'alcool pro-
pylique et de cette fagon le four peut fonctionner sans arvét pen-
dant plosieurs semaines.

68) Methoden der Organischen Chemie JI, I, 288
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Il est avantageux de changer de temps en temps le catalyseur
qui Sencrasse peu & peu, ce qui se traduit par une diminution
progressive de son activité. En ingistant trop longtemps avec un
four 4 faible rendement on favarise la formation de prodnits lourds,
d’odenr piguante, distillant enire 100 et 200°. I est indigué
pour un four 4 marche continue de changer le catalyseur toutés
les guatre semailnes environ.

Lorsquon désire arréter la fabmcatlon il faut avoir soin de
couper premidrement le circuit de chauffe du four et attendre gue
celui-ci soit refroidi avant d’arréter le chauffage de Yalcoal.

I1. Aldol propylique.

Sol. Cone., COgK, W ;
2 CHyCH,CHO0 —————¥ (3;H 504
00

Je Pai préparé d’aprés la méthode de Thalberg modifiée
comme il Pest indigué 3 la page 23.

Metire I'aldéhyde, additionnée d'un tiers de son volume d’une
solution satorée & froid de carbonate de potassiom, dans un gros
poudrier. Le mélange est soumis pendant 36 & 40 heures & une
agitation énergique, & une température inférieure 4 5 degrés.
Laisser reposer, séparer les 2 conches, neutraliser soigneusement
Taldal par quelgues goutfes d’acide chlorhydrique concentré, en
agitant fortement, et faire sécher Paldol sur le sulfate de sodium,
pendant une nuit. Filtrer le sulfate et distiller dans le vide:

E: 26 m/m 97—9&
E: 14 m/m 84—85¢,

On pent obtenir un rendement presque guantitatif, pour cela
il faut avoir soin de maintenir constamment une température voi-
sine de 0" et employer laldol immédiatement aprés sa pré-
paration, sans le distiller; y’ai en effet remargué que la conser-
vation de I'aldol, ainsi que sa distillation; favor;salent 54 polymerl-
sation:

100 gr. d’aldol brut distillés Immedratement fowrnissent sous
14 m/m
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88 gr. a 34 et 85°
7,2 gr. de 85 & 90°
le veste entre 90 et 105°, -
Aprés un jour 100 gr. provenant de la méme opération donnent
environ '
80,4 gr. &4 84 et 85
15,1 gr. de 854 90°
4,5 gr. de 90 & 11{»
Ces 80,4 gr. redistillés immédiatement une seconde fois dounent:
T, gr. de 84 3 85° '
4,0 gr. de SH &4 88
Enfin aprés une semaine et demie, 100 gr. provenant encore de la
méme opération donnent:
TH gr. entre 84 et 35"
© 15,7 gr. entre 85 et 90°
et le reste entre 90 et 125"
b semaines aprés la préparation de 500 gr. d’aldel dent 250 gr.
ont é&té distillés immédiatement i'ai fait 2 réductions et le rende-
ment le meilleur a été obtenn avec les 250 gr. d’aldol non distillé.
Il-est donc indiqué d’employer Valdol brut (neutralisé) immédiate-
ment aprés Yaveir préparé. -

Remarque. I est particuliérement important d’éviter un
échauffement au cours de I'aldolisation, en refroidissant conti-
nuellement, au début avec de la glace pilée et un peu de sel,
de facon 4 ne pas aveir une réaction trop énergique malgré Vagi-
tation (temp. <C0° puis aprés 5 & 6 heures, avec de l'eau {roide.
L’échauffement favorise la formation de méthyléthylacroléine,
d’'odeur piquante et pénétrante caractéristique, distillant & une
température inférieure 3 celle de l'alde]l (entre 50 et 60" sous
16 m/m).

L. 2-Méthylpentanedlol-1-3 (glycol).
CoHps03 = He ——3  GoHy 0, :

Mettre dans un poudrier de 10 litres 500 gr. d’aldol propy-
lique en solution dans 3 litres d’ean et 3 litres d’alcool (seit environ
6 volumes d’eau et 6 volumes d’alcool pour un volume d’aldol). Re-
froidir la solution & une températore de 0 & 2 degrés avant de



commencer la réduction. Pendant toute Iopératioh aveir soin d’agi-
ter avec un gros agitateur mil par une benne turbine ou mieux par
an moteur électrigue,

Préparation de I'amaigame daluminium.

Noyer dans une ‘capsule en percelaine de 18 em environ
100 gr. d’aluminium en tournure dans 150 cm® d’hydrate de
sodium 2n. Laisser digérer en agitant, pendant 3 minutes, dé-
canter puis laver 3 fois avec de l'eau. Verser 150 ¢m® d'une
solution saturée de chlorure mercurigue sur l'aluminium ainsi
Alécapé. Laisser réagir 3 minutes en agitant, décanter et laver
.5 fois: L'amalgame est prét pour la réduction.

Pour le conserver, le laver 2 fois & l'alcool puis 2 fois a
Téther et le mettre dans un poudrier complétement baigné dans de
Iéther ordinaire ou de I'éther de pétrole secs. Ainsi 3 I'abri de
Thumidité T'amalgame d’aluminium ceonserve son activité assez
longtemps. Wislicenus et Weyl précenisent P'amalgamation
en une fois de tout Valuminium nécessaire & une opération. Je
<crois pourtant qu’il est préférable et plus économigque de le pré-
parer au fur et & mesure des besoins, ce qui ne demande que
uelques minntes. J'ai remarqué qu'en été il est presque im-
possible de faire le lavage et le séchage & 1'éther d’un amalgame
‘bien activé & cause du fort échauffement causé par l'action de
I'aluminium sur I'humidité de Pair.

Il est indiqué de faire la- réduction de 500 grammes d’aldol
en ajoutant, et par conséquent en préparant, lamalgame né-
cessaire en 3 fois: au débnt 100 gr., 100 gr. aprés 3 & 4 heures
et 50 gr. aprés 6 heures. Afin de bien achever la réduction, main-
tenir la température inférieure & 20 degrés par une circulation
d'eau et continuer lagitation pendant 30 heures encore, apres
avoir ajouté tout 'aluminium.

Extraction du glycol.

Filtrer la pite grise obtenue & l'essoreuse en remplacant le
‘papier filtre par un disque de toile fine. Comprimer 'alumine & la
presse. Les solutions obtenues, réunies, sont distillées dans le vide.
Recueillir ainsi alcool, puis Peau, puis le glycol:
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E: sous 26 m/m 125 a 126°
17 117 3 1189
12 112 4 113°

En faisant bouillir les giteausx d’alumine, désagrégés, dans de-
Talcool, pendant 2 & 3 heures au réfrigérant ascendant, puis.
filtrant et pressant de nonveau I'alumine, on récupére encore un.
peu de glycol (environ 5 & 10v% de la guantité obtenue & la pre--
miere filtration). .

Rendement, Dans les premiéres opérations que j'ai faites,.
le rendement en glycol restait tonjours inférieur & 50% calculé sur-
laldéhyde employée. il fnt cependant beaucoup amélioré jusqua.
atteindre plus de 75 % de la théorie. Je n’ai d'aillenrs obtenu ce-
chifire que dans quelques opérations en traitant deux fois consé--
cutivement les masses d’alumine par de Yaleool & 95 %. TLe glycel
non récupéré est perdu dans I'alumine gui conserve toujours sen
odeur caractéristiqgue ainsi qu'un toucher épais. Je ne crois pas.
quon perde de la substance dans Ia distillation des dissolvants,
car Val toujours employé dans Pepération suivante Veau et lal-
cool récupérés 3 la distillation. La mangue de filtre-presse m'a.
empéché d’améliorer Pextraction du glycol contenu dans 'alumine..

On a donc les réactions suivantes:

Al +3HOH —o ANOM), +3H
i

. |
et GH;GH,CHOH - GH—CHO 4+ H, ~—= CHyCH,GHOH — G — CH,0H
. | |
CH, CH,

Donc, théoriqguement 8 molécules d’aldel demandent 2 atomes.
d’aluminium:

3 % 116 = 348 gr. d’aldol demandent 2 X 27 = 54 gr.
@’Al. Pratiquement il faut prendre un gros excés d’aluminium, et
Val remarqué que le rendement le plus fort est obtenu lorsque.
pour 500 gr. d’aldol, on emploie 250 gr. d’aluminium.

Conclusions. Les transformations que nous avens appor--
tées dans les 2 réactions & la méthode de Thalberg sont donc
juktifiées puisque le rendement calculé d’aprés Paldéhyde employée-
a passé de moins de 20% & 75%.



2-Méthyl-1-3.dibromopentane.

CH,y CH,
] |
C C
20N\ ™
& "HC—CHy + 2BiH Hg( HEG ¢l 2 2H,0
| | | |
OH OH Br  Br

Comme nous I'avons dit dans la partie théorique, la bromuration
<de ce glyeol n'avait pas encore été réalisée. Je me suis donc
ingpiré des méthodes employées par Perkin pour d'autres
glycols,

a) Essais avec BrH..

Lia méthode consiste & dissoudre le glycol dans une guantité
-suffisante d’alcool aqueux, & saturer cette solution de gaz-acide
bromhydrigue, puis peu & peu, en faisant toujours passer le gaz,
A élever ia température jusqu’d ’&bullition, gue l'on maintient
pendant environ & heures. Arréter alors le courant d’acide, ex-
traire le produoit de la réaction & 1éther (ou au benzéne), neu-
traliser la solution par du carbonate de potassium sec, la sécher
sur du sulfate de Na pendant une nuit et distiller P'éther puis le
résidu dans le vide.

Jai effectué cette opération dans lappareillage suivant:
I’acide bromhydrique gazeux est préparé dans un ballon & distiller,
fermé par un bouchon silicaté supportant un entonnoir & robinet,
par laction du brome sur le. benzéne, en présence d’un peu de
limaille de fer. En réglant soigneusement 1'introduction continue
-«du brome & Yaide de Pentonnoir & robinet. on arrive & obtenir un
courant d'acide trés régulier et pas trop rapide, ce qui permet
une bonne absorption. J’al intercalé entre le ballon générateur
d’acide et le ballon & réaction 2 flacons laveurs. L.e premier
«contenant un peu d’acide bromhydrigue councentré et 3—4 petits
morceaux de phosphore blanc, destinés &4 retenir le brome en-
frainé. Le deuxiéme flacon laveur, vide, est un fiacon de sireté.
A Paide d’une tubulure partant du sommet de réfrigérant sur-
montant le ballon & réaction, et d'un robinet & 2 voies situé aprés
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e 28me flacon laveur, 'acide en excés est conduit sur une solution
de NaQH ot il est absorbé, autant celui qui se dégage lorsqu’on.
éléve Ja température aprés saturation 2 froid, que celui qui con-
tinue 3 étre produit par l'appareil générateur aprés la fin de la.
réaction.

‘ler Egsai. Durée 14 heures (4 heures pour saturer 3 froid,
2 heures pour élever la températuré et 8 heures' d’ébullition).
Enmployé 40 gr. de glycol; obtenu brut: 52 gr. (Ce glycol a été&
préparé spécialement pour le laboratoire, guelgues mois au-
paravant, par les usines Siegfried.) .

Fractionnement.

sous 12—13 m/m 1, 40— 60° 1,8 gr
' 2. 60— 800 10a4 °

3. 80—100° 145

4. 100—130° 231 |

5. 130% (décomp) 1,7,

52,5 gr

Je n'al remarqué amcune stabilisation du thermométre. La
réaction n’est pas compléte. Il ¥y a dans le produit obtenu, ontre
le glycol non transformé, probablement un peu de 2-méthyl-1-oxy-
3-bromopentane, et le dibromure, La distillation ne donne aucun
indice, quant au point d’ébullition du dibromure.

2tme Essai. Employé 35 gr. de glycol (Siegfried), saturé
la solution & —4°; obtenu, brut 50,1 gr.

Fractionnement.
sous 12 m/m 1. 37— 60° 44 gr
2. 60— 80° 6,6 ,
3. 80—Il00* 16,3 .
4. 100—130° 215
5. an deld dée. 1,3 .
Total 50,1 gr

3tme Esgai Abandonné le glycol de Siegfried, en partie
polymérisé: fconservé trop longtemps) 100 gr. distillés donnent:
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Fractionnement.

sons 12 m/m 1. 112-115° 71 gr
2. 115—125° 15 ,,

3. 125136 10 ,

4. 136° (déc) 4

Tatal 100 gr

Employé 30 gr. de glycol pur et frais, préparé quelques jours
auparavant (E: 112—113° sons 12 m/m).

Fractionnement

sous 12 mfm 1. 37— 60° 3,6 gr
2, 60— 80 162

3. 80—100° 181 .,

4. 100—130° 84 ,

5. au dela {(dée.) 1,2 ,

Total 475 gr

Ce dernier essai effectné dans d’excellentes conditions, avec du
glyeol frais, quoiqu’il montre déjd nettement que la température
d’ébullition du dibromure doit &tre voisine de 80 & 85? prouve
Finsuffisance de la méthode, que Perkin avait pourtant em-
ployée avec suceds pour la préparation de plusieurs .dibromures.

J'ai ensnite réuni les fractions correspondantes obtennes dans
ces trois opérations et les al soumises & une série de fractionne-
ments dans le vide, quni, finalement, abontirent aux résultats
suivants:

sons 12 mjm 1. 40— 80° 4,0 gr
2, 80— .75° 11,8 ,
3. 74— 85° 530 .,
4. 8 -—100° 61,5
5 100—125° 874
6. 125 30 ,

{Plus tard .ces fractions reprises fournirent environ 40 gr. de di-
bromure pur ainsi gu’une vingtaine de grammes de glycol).
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Il ne restait qu'a tenter la méthode au tribromnre de phos-
phore employée anssi avec succés par Perkin (loc. cit. p. 25).

by Essais avec PBr,.

Perkin obtient un excellent rendement en traitant 50 gr.
de a, y-dihydroxybutane par 200 gr. de PBr.. Il faii la réaction
directement, & froid, (température voisine de 0 degré) sans dis'-
solvant, et aprés quelques heuras éléve peu & peu la température
qu'il maintient voisine de 8¢ 2 100 degrés pendant environ un jour.

J’al préparé le tribremure de phosphore d’aprés Vanino en
faisaut tomber lentement du brome sur du phosphiore blanc noyé
dans du benzéne, .

Un premier essal, plutdt qualitatif, fait avee 20 gr. de
glycol, sans dissolvant, me fit constater par une forte charboni-
sation que la réaction é&tait trop émergique. J'ai extrait des suies
obtenues, avec le henzéne, 15 gr. d’un liquide noirdtre, que jai
nettoyé par du charbon animal, puis distillé:

sous 14 mfm 80—85° 14 gr

85° 1 gr environ.
11 restait 2 faire le choix d’un dissolvant: je n’ai pas hésité de
prendre le benzéne dans lequel sont trés selubles, autant le giveol
que le tribromure de phosphore et le dibromure qui se forme dans
la réaction. De plus, le benzéne est trés peu soluble dans Peau
et on peut Fobtenir facilement tont & fait anhydre, enfin son point
d'ébullition étant plus élevé que cejul de Véther qui pourrais
aussi étre employvé, la température & laquelle on effectue la ré-
action sera plus élevée d’autant. Perkin emploie un trés gros
exces de tribromure de phesphore. Pour confirmer la nécessité
d’employer un el excés de réactif yai fait une série d’essais métho-
diques, 1ésumés dans le tablean ci-dessous, et qui sout trés con-
cluants.

Dés la premiére opération faite avec un excés de tribromure,
la plus grande partie du produit ebtenu soumise i la distillation
fractionnée dans le vide passe sous 12 m/m cntre 79 ot 85 degrés.
A peine quelques gonttes passent 4 des températures inférieures
a 78" et environ le Y, entre 85 et 115°

~
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Tableau des essais de bromuration du 2-méthylpentanediol-t.3
montrant les variations du rendement avec la quantité de PBr, en
excés employés.

glycol FBry PBry Excés de  Dibromure Dibromure  Readements
employé  covresp. employé  1'Bry en % thiorique obten e %
ar ) ar ar g[‘ or
50 76,5 90 _ 17,6 1034 15,5 15
50 76,5 120 57 103,4 25.8 25
a0 © 78,5 150 96 103.4 22,7 51
100 153 350 - 128 1 206.,8 1355 65.
165 1253 660 - 181 - 341 150 73

371 0 56,5 190 228 . 118 88,6 751

Remarques:

1. Le poids de bromure obtenu est celui de la fraction dis-
tillant entre 75 et 86 degrés sous 12 m/m séparée au premier
Fractionnement. '

2. 11 est inutile de prendre un plus gros excés de tribromure
de phosphore. L'’amélioration du rendement est alors centre-ba-
lancée par des pertes énormes de BrH au cours de 'opération.

3. Toutes ces opérations ont duré environ 20 heures, dont
12 d’ébullition & 0 degrés. Aprés ces 12 heures le dégagement de
BrH diminue notablement. De plus la ‘solution insqu’alors vestée
presque incolore, devient brune et le produit de la réaction est
obtenu souillé de suic. g

Détails.de ’opération (exemple):

Dissoudre 50 gr. de glyeol dans 3 fois son volume de benzéne,
dans un ballon rond de 600 cm® surmeonté d’un réfrigérant ascen-
dant., Refroidir le ballon dans de la glace. Ajouter peu i pen (en
agltant fréquemment) 250 gr. de tribromure de phosphore. L'opé-
ration dure une henre 3 1'% h. Laisser lentement la glace se
fondre et élever la température, lentement, jusqu’a ce qu'au bout
de 3 heures on arrive & la température d’ébullition du benzéne.
Maintenir I'ébullition pendant 12 heures (opérer sons la hotie, a
¢ause du dégagement continn de BrH gqu’on peut recueillir sur de
Phydrate de sodium-afin d’éviter de trop grandes pertes). .

Laisser refroidir et verser la solution sur 4 i 500 gr.- de
glace pilée. Séparer la couche benzénique & I'entonnoir & rebinet
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extraire au benzéne encore une fois la solution agueuse. Les so-
lutions henzéniques sont séchées pendant une nuit sur du sulfate
de sodium sec. Distiller lentement le benzéne avec une petite
colonne, puis le dibromure dans le vide.

J’al fait plusieurs opérations. Le rendement avec un exceés de
tribromure voisin de 200% a toujours éié compris entre 70"et
75%. Le dibromure brut obtenu est presqne incolore. Je lai
purifié par fractiomements dans le vide, dans un ballon A boules
(@it ,, ballon de Ladenburg®), muni de godets en treillis de
platine. Le 90% environ du produit brut distille sous 12 m/m entre
T9 ef 83 degrés, le reste, en partie aux envirens de 907 puis entre
100 et 110 degrés. Il ¥ a trés peu de résidu non distillable & une
température inférieure & 1200,

Aprés aveir réuni les fractions passant & la distillation entre
85 et 110 degrés, je les ai soumises 4 une nouvelle série de frae-
tionnements, dans le but de séparer les 8 corps qui doivent s’y
trouver: glycol, dibromure et monobromure. Avec beauceup de
peine, ’al séparé une fraction entre 89 et 969 dans laquelle
le dosage du brome parait confirmer la présence dz l-oxy-2-mé-
thyl-3-bromopentane on dan mélange, en qoantités Equimolé-
culaires de bromure et de glycol.

Afin de confirmer définitivement la présence de la brom-
hydrine, i'ai tenté d’en faire Yoxyde.

Préparation de Poxyde.

Jai mis 15 gr. de la iraction comprise entre 89 et 96, dans
un petit entonnelr 4 robinet fixé sur on ballen & distiller de 100 ce.
dans lequel je venais de metire 20 gr. de potasse et eaviron 5 ce.
d’eau froide. J'ai laissé tomber goutte & goutte la bromhydrine sor
cette solution chaude, puis chauffé encere & fen nu le hallon,
pendant nne demi-heure & 1’ébnllition.

Le réfrigérant condense des gouttes huileuses tromnbles, en-
viron 10 gr. Pnis la distillation cesse. Aprés refreidissement,
Val extrait & Véther la substance erganique restée dans le ballon.

La distillation dans le vide des produits obtenus donne:
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a) substance ayant distillé dans l'opération:
L. quelgues gouttes entre 48 et 75° (env. 0,7 ce.

I1. 2,2 gr enfre 75 et’ 80°
mr. - 51, , 80 et 1007

b) subsiance restée dans le ballon, extraite & I'éther:
IV. 2,3 gr enfre 85 et 100° degrés

V. env. 30 , , 110 et 115®

La fraction I reprise & la pression ordinaire distille
entre 123 et .125 degrés. L’analyse montre que c¢’est frés pro-
hablement Yoxyde impur provenant de la bromhydrine conienue
dans la substance employée pour lessai.

.Fractions II et IV réunies donnent environ 2,6 gr. de
dibromure. ‘ ' '

Fractions III et V réunies donnent environ 4,0 gr. de
glyeol, : o -
"Conclusion. La fraction distillant sous 12 m/m entre 86
et 94 degrés, obtenue dans la préparation de 2-méthyl-1-3-dibromo-
pentane est un mélange de Z-méthbyl-1-oxy-3-bromopentane (b—
10%) et de quantités approximativement équimoléculaires de di-
bromure et de glycol _

Le 2-méthyl-1-3-dibromopentane est un liquide incolore de
densité 1,569 trés miobile, trés réfringeant. Il a une odeur agréable
un peu éthérée ef aromatique. E sous 12 m/m. 80—82°, Cest
1 corps insoluble dans l'eau, soluble dans ’éther, le benzéne, 1'al-
cool et le chloroforme. 1i est trés stable et se conserve trés bien
lorsqu’il est pur. Des impuretés comme les bouchons de liége ou de
caoutchouc, surtout, lvi donnent peu & peu une coloration brun-
¢lair et proveoquent une lente décomposition, avec précipitation
de sujes.

Dosages du Brome (Méthode de Carius).
1. Dibromure. E. 80—82 degrés.

Poids de snbstance

employéc Poids de Brag % de Brome
0,1150 0,1776 gr 65,72
0,1407 0,2162 gr . 65,39
0,1276 0,1968 gr 65,47

% de brome calealé CH,,Br, 65,55
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2. Bromhydrine. E. 86 a4 949

Poids_de subst. Poids de BrAg ¢, de Brome
3,1969 0,2084 gr 45,04
0,1690 0,1744 pr 43,96
% de brome caleulé CyH,;,0Br 44,17

3. Oxyde (vérification).

Poids de subst, Poids de BrAg % de Bromse
(,1325 0,0090 . gr 3,90
0,1440 0,0121 gr 481

Analyse de ['oxyde: CcH 0.
Poids CO,4 Poids HgO
I. Poids de substance: 0,1740 gr 0,4388 gr 0,1719 gr
68,78% C 1105% H
Il. Poids de substance: 0,1661 pr. 0,4258 gr 0,1537 gr
6091% C 1035% H
calenlé pour C,H, 0 72 % C 129 H

2-Méthylpentanedinitrile-1.3.

CHy . CH,

| |

C C
/T \H /B \H

H,C 7 C—GHg + 208K —a HeC 7' C—Cglly + 2BrK
| l I

|
Br Br N CN

Premidre Série d’'Essais: Action directe du di-
bromure sur CNK.

J’al mis dans un petit ballon de 100 ¢c. surmonté d’un tube de
verre réfrigérant de 1 m, 5 gr. du dibromure avec 5 gr. de
.cyanure de potassium trés sec et trés finement pulvérisé. Chauffé
2 henres au bain de sable, & 150 degrés, sous la hotte. Le pro-
.duit de la réaction, de coulenr jaune-brun, est traité & froid par
50 cc. dalcool absoln. J'al agité un moment, filtré, traité au
charbon animal pour décolorer, pendant une heure & I'ébullition,
puis enfin aprés filtration distillé 'alcool, puis le résidu dans le vide.

Retiré 4,4 gr. de dibromure non fransformé. Un essai sem-
blable avec 6 gr. de dibromure, en chauffant 4 heures & 150--150°
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différé du précédent par une plus forte décompesition. Jde-
n'ai pu eéxtraire du produit de réaction noirdtre que 3,8 gr. de
dibromure. Le reste est presque complétement décomposé, & peine
0,5 gr. passent sous 12 m/m entre 90 et 130"

Avec le méme insnccés j’ai tenté 1. de chauffer 12 h. &
100" et 2. dans un dernier essai, de remuer constamment la
masse par un lent agitatenr métalligne, pendant 9 hevwres a 150
degrés. La distillation du résidu extrait par l'alcool denne. sous
12 m/m (@ partir de 10 gr. de dibromure}:

5,1 gr. entre 80 et 8bH°
1,1 gr. entre 90 et 125°

Ces essais tendant & faire, agir directement CNK solide -furent.
alors définitivement abandonnés.

Deuxiéme Série d’Essais: En solution agua-al-
cooligne, D’aprés Henry*®),
(est )a méthode que H enry emploie avec snccés pour la pré-
paration do Triméthylénedinitrile.
Chauffer dans un ballon au réfrigérant ascendant pendant
6 a8 h 10 gr. de dibromure et 10 gr. de cyanure de potassium
en solution dans 50 ce. d’alceol & 85%.

Extraction:

Filtrer, distiller Yalcool au bain-marie, ajouter un peu d’eau
pour dissondre tous les sels métalliques séparés, extraire la partie
organigue an benzéne puis distiller le résidu dans le vide.

"Remarques, 1. Dang le Ier egsal j’ai fait Fextraction deux
fois au benzéne, denx fois & Iéther puis deux fois av chloroforme,
afin de cheisir le dissolvant. Ni I’éther ni le chloreforme ne re-
tirent plus rien aprés Vextraction au benzine qui est donc tout.
indiqué.

11. Dans tous les essais de préparation dn nitrile, ol le mode-
d’extraction n’est pas précisé, i’al opéré comme il est indiqué
ci-dessus.

Cette 2%me gérie d’essais n’a pas nen plus donné de bons ré-
sultats et cela s'expligue par la fermation d’une crofite dure de:

s €. r. 100, 4z (18835).
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bromure de potassium sur le cyanure, qui empéche la réaction de
se peursuivre et d’autre part, par le fait que la solubilité du di-
bromure dans l'alcool est considérablement diminuée Iorsque on
ajoute de leaun. L’extraction, en outre, est assez longue car il
faut filtrer souvent avec peine des quantités de suies, aprés chaque
agitation avec le benzéue, de facon & pouvoir séparer l2s 2 couches,
d’abord indistinctes.

Les produits des opérations distillés dans le vide dennent an
fractionnement:

(A partir de 20 gr. de dibromure par exemple):

sous 12 mim 1. 80— 85° 10—12 gr (dibromure)
2, 85—100° 6
3. 100—135° 6—7

n

Il reste, en outre, toujours dans le ballon un résidn noir et
épais, soluble dans l'alcool. Aprés 5 opérations ¥Val réuni les
fractions correspondantes et soumis le tout 4 une série de frac-
tionnements dont veici le résultat:

Employé en tout 275 gr. de dibroemure

sous 12 mfm 1. 78— 85° 105 gr
2. 85—100° 21,4
3. 100—127¢ 16,3
4. 128—158" 6,1 ,
b. env, 1 ., résidu neoir soluble
: dauns I'aleool
{conservé),

Le reste de la substaunce a été décomposé.

Afin de mieux de rendre compte de la quantité de brome ayaut
passé & P'état d'ions, y'al effectué dans ces opérations le titrage
des solutions obtennes en dissolvant dans P'eau tous les sels miné-
ranx séparés, (D'aprés Treagweil II. IIléme Edition fraugaise
page 663.) ' _

On titre d’abord llon CN - par l'azotate d’argent %/ normal
jusqir’d apparition d'un frouble constant. Puis 'ion Br "en ajoutant
un exceés d’'azotate d'argent et filtrant et titrani exces d'ions ar- -
gent par le thincyaunate de potassivm.



Plus simplement on peut opérer de la facon suivante mais le
titrage est alors meins précis: '

Ajouter & un échantillon mesuré de la selution primitive quel-
ques gonttes de chromate de potassium, titrer l'ien CN ' comme
ci-dessus, puis lion Br® jusqu’d apparition du précipité rouge vif
de chromate d'argent. Le titrage est rendu difficile par le fait que
les seluticns ebtenues sont teutes plus ou moins fortement colorées
en brun.

Tous les résultats ebtenus indiguaient nettement le passage
d'environ 40 & 50% du brome contenu dans le dibremare & I'éfat
d’iens.

Treisiéme Série d’Essais: seus pression 2 des
températures plus élevées. '

Eséais effectueés avec 10 gr. de dibromure, 10 gr. de cyanure
de potassium et 40 ce. de dissolvant en tubes scellés.

dissolvant température temps
Egsais a) letll- aleool absolu 100 et 150° 8 h
Nnrav . 80 % 100, 130, 150° 8412h
V1 et V11 » Mméthylique 150° 6et8h
b} VI et IX alcoocl 85 % 100° 6h
Xet X1 » B85 % 100° 12 et 151

Les essais 1 & VII dennent tous des résultats plus euv moins
négatifs: d'une part 4 des températures supérieures i 100¢.
la décomposition est plus forte, d’autre part la petite surface de
contact du cyanure de petassinm au fond du fube avec la selution,
" est rapidement recouverte d'une couche de bromure de potassiun.

"Afin déviter cela yai fait les essais VIII et 1X 3 I100?
en agitant de la facon suivante:

J’ai fixé sur la machine & seconer le tube scellé dans un
manchen métallique de 6 cm. de diameétre et j’ai fait passer & Paide
d’une tuyauterie un courant de-vapeur d’eau enire le fube scellé
et le manchen métallique de facon & maintenir une tempéraiure
voisine de 100° (ce dispositif a été intreduit au - laboratoire
de Neucbatel par Mr. le Professeur Dr. O. Billeter).
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Ces essais furent négatifs également:
* Fractionnement des produits obtenus & partir de 150 gr. de
dibromure: ‘
Sous 12 mfin 1. 77— 86° 50,1 gr
2. 86—100° 151 ,
3. 100—135° 42 ,
4, sup. 185%env. 5 , régidu noir seluble
dans l'alcool {conservé),

Quatriédme Série d’essais: Avec le cyanure mer-
curique (CN).-Hg.

L'idée de tenter ces essais m'est venue en considérant Ia
solubilité notable du cyanure mercurique et surtout du bromure
mercurique dans les dissolvants organiques (alcool, éthér, benzéne).
Fai fait deux essais dans chacun de ces dissolvants dont un dans
un ballen, avec réfrigérant ascendant, et un en tube scellé.

Probablement & cause du faible degré de dissociation de ces
sels dans Jes dissolvants organiques, les résultats restérent négatifs
encore, [l en est de méme d’un essai tenté en solution henzénique
avec du cyanure de potassium et une trés forte agitation pendant
12 h.: aucune transformation du dibromure n’est apparente.

Cinquiéme Série d’essais: En solution d’alcool
4 85%, avec agitation.

J'ai donc repris définitivement la méthode de Henry, mais
modifiée en employant une plus grande quantité de dissolvant et
en effectuant Popération dans un ballon & 3 tubulures muni d’un
rapide agitateur (avec fermeture & mercure et réfrigérant as-
cendant).

Exemple: Prendre 50 gr. de 2-méthyl-1-3-dibromopentane,
50 gr. de cyvanure de potassium finement pulvérisé et 300 cc.
d'alcool & 8h%. Agiter fortement 3 1'ébullition pendani 14 h.
Extraction: Comme indigué plus haut.

Jai cependant essayé 2 fois la méthode de Henry qui con-
siste & distiller Valcool puis l'eau au bain d'huile, & 150° filtrer
les résidus des sels métalliques & l’essoreuse, laver avec frés peu
de benzdne ou d’6éther et distiller le filtrat dans le vide:

50 gr. de dibromure fournissent environ 34 gr. de produit.
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Fractionnement sous 12 m/m:
1. 1—2 gr inf. & 100° _
2. 10,4 , 100 4 180°
3. 63, 130 & 165°
4. 16,8 , sup. & 165°

J’ai repris cette derniére fraction: et obtenu:
5,1 gr 160 a 180°
11,2 : 190 a 193°

Il est, je crois, préférable de faire Vextraction aun henzéne
comme je l'ai indiqué au début de ce,paragraphe, malgré les in-
convénients causés par la présence des snies. Le 2-méthylpentane-
dinitrile 1, 3, est, en effet, un corps assez fragile et-le chaunffage
a 140" en présence de sels métalligues, nécessaire pour
chasser toute I'eau lui est certainement préjndiciable. On remargue
en distillant ce dinitrile méme sons 11 & 12 m/m la formation con-
stante de fumées blanches qui sont attirées par la trompe & ean
sans quw'on puisse les condenser, méme avec un bon réfrigérant.
{Le méme phénoméne guoigne moins margué est déja visible lors
de la distillation du triméthylénedinitrile.) J’ai fait plusieurs
opérations et ebtenu, & partir de 300 gr. de dibromure en partie
rectifié des derniéres opérations:

1. 80-—100¢ 4,6 gr

2, 100—130° 11,3 ,

3. 130—-140° 64,1

4. 140—185° 14,9 ,

187—105° 651

sup. & 195° 10, env.(résidunoir épais
soluble dans I’alcool)

Sons 12 mm

e

Les fractions 4 & 6 reprises donnent enfin:
68,4 gr. entre 189 et 193"
(rendement 42%).
- La méthode de Henry ainst modifié parait étre done la plus
avantagense pour la préparation' de ce dinfrile & partir du di-

bromure correspondant. Des opérations ultérieures m’ont permis
de confirmer ce rendement, voisin de 45%, que ie crois encore
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susceptible d'améliorations, surtout dans Yextraction. De plus
les derniéres opérations faites Pont été avec du dibromure moins
pur, régénéré de cyanuratiens antérieures..

Le 2-méthylpentanedinitrile 1, 3, est un liquide incolore,. épais,
d’odeur désagréable, forte et caractéristique, rappelant un veu-
celle des nitriles aliphatiques, de densilé un peu inférieure &
celle de Veau. Il se sépare nettement d'une solution d’hydrate de
potassium {ou de sodium) et surnage comme le triméthylénedi-
nitrila, Il se prend & une tempszrature un peu infériegre & Q°
(voisine de —8) en une masse cristalline blanche.

J’al tonjours remarqué, 3 la fin dé la distillation, la présence
de petits cristaux blancs, entrainés dans le réifrigérant et ne fon-
dant pas ensnite 4 une température inférieure & 230° Ce
doit étre le diacide? '

Le Z-méthylpentanedinitrile 1, 3, attagie les bouchens e
cactitchoue; distillé dans un appareil en présence dé caouichouc,
il bronit en se condensant puis noircit peu & peu et se décompose.
11 faut donc employer des bouchons de liége et avoir soin d'autre
part de sécher sor du chlorure de caleium Tair qui entre dans le
capillaire.

Analyses. J'ai fait, dans les fractions inférieures, des do-
sages de brime qui montrent bien, quoique assez irrégulierement,
que les molécules des substances distillant dans le vide & des
températures inférievres & 170° possédent encore du brome.
l.e corps distillant aux environs de 135° sous 12 m/m doit
&tre le 1-Bromo-2-méthyl-3-cvanpentane, d'aprés le dosage de
brime qui indigque environ 39,8 au leu de 40,2%, Par contre le
dosage de l'azote donne un % trop fort: 8,2 et 8,9 au lien de
7,08 % pour C;H:NBr.

Depuis 170° environ oa ohtient un corps contenant plus

" de 90% de dinitrile.

Analysedu2-méthylpentanedinitrile 1, 3.

Poids de substance  températare . r}:;:;fg;}qu e g?;::tlee % N corresp.
0,1443 gr 15,5° 24,3 26,70 20,63
01210 , 15.,0° 728,6 22,06 20,70

calculé ponr CyH,;N,: . 20,68
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. Acide 1-méthyl-2-éthyl-glutarique.

CHg CH,
| -
/h’\. CIH /}(i\[-{ ]
H:U THC—CH; + M€ 7 C—GC,H; + 2NH,
I I {one. | i
N CN HOOG COOH
HOH MO
:H Ol
- 'H H-

1. J’ai mis dans une éprouvette 2 gr. de 2-méthylpentanedi-
nitrile avec.2 cc, d’acide chlorhydrique fumant, An bout de 10
jours il commence & se séparer de petits cristaux blancs, un peu
solubles dans 1'alcoo! et ne fondant pas encore & 250 degrés. On
remargque cependant qu’ils commencent & snblimer vers 1902,

2. En tube scellé, 3 gr. de dinitrile sont déja saponifiés par
b ce. d’acide chlorhydrique fumant en chauffant pendant nn jour
A 100, On remarque dans le tube refroidi de longues
aiguilles incolores. Presque la moitié du volnme total mis dans
le tube a cristallisé. J'ai évaporé i sec, dissous le résidu dans
I'alcool, traité par le noir animal pour décolorer, filtré ef laissé .
cristalliser dans lalcool. L’acide se sépare en petits cristaux
blancs, peu sclubles dans 1'eau, plus solubles dans I'alcool 3
chaud qu'a froid ef commencant & sublimer sans fondre vers 200°,

2-Ethyl-3-méthyl-pentaméthylénediamine.

ClH, CH,
l : |
Jiiy !
H( "HC—CH, + 4H, — HC C— Ul
i | I E
CN  ON Ha( CH.

| I
H.N  NH,

J'a1 fait cette réduction par le sodium et Palcool absolu,
d'aprés Ladenburg (loc. cit).

Dissoudre 15 gr. de dinitrile dans- 500 cc. d’aleool absolu.
Porter & 1’ébnllition dans un ballon & 2 tubulures avec réfri-
gérant ascendant et ajouter rapidement 80 gr. de sodium, en petits
morceaux. A la fin de-lopération, ajouter encore un peu d’alcool
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pour dissoudre lalcoolate de sodium formé. Distiller Palcool puis
Iamine & la vapeur d’ean. ‘

Neutraliser la solution alcoolique par de Pacide chlorhydrigue
concentré et distiller I'alcool encore une fois pour séparer, sous
forme de son chlorhydrate, I'amine entrainée la premiére fois. Ex-
traire & I'éther Famine distillée & la vapeur d’ean, sécher la solu-
tion éthérée sur de la potasse caunstique et distiller I'éther, puis.
le résidu dans le vide.

E: 100--103° sous 12 m/m.

Obtenu 7,8 gr. d’amine. Le reste du dinitrile a été décomposé:

en une masse brunitre visqueuse restée dans le hballon ol s'est
effectuée la distillation & la vapeur d’ean. '
. L’amine entrainée avec lalcool mise .en liberté du chlor-
‘hydrate par hydrate de sedium distille entre 60 et 110®
sous 12 m/m. Les 3,1 gr. obtenus sont nn mélange de la diamine:
et de pB-éthyl-y-méthylpipéridine formée pendant la réduction,
(Ladenbnrg déja avait remarqué que la réduction & Paide de
sodinm et de lalecool du triméthylénedinitrile fonrnit également
déia une certaine quantité de pipéridine, & coté de la pentaméthy-
lénediamine.) '

Une deuxiéme opération & partir de 10 gr. de dinitrile
m’avait fourni 6,9 gr. de cette diamine dont le chlorhydrate trés
hygroscopique, bien séché ne fond pas encore & 2500,

La 2-éthyl-3-méthylpentaméthylénediamine est un liquide so-
luble dans Peau lalcool et P"éther, et dont l'odeur est beaucoup-
moins désagréable que celle de la pentaméthyléne-diamine. J’al
essayé mais en vain, d’obtenir le pierate: il se forme neftement en.
mettant en présence denx solutions de picrate de sodium et de
chlorhydrate d’amine, un liguide huilenx brun clair, trés épais, mais
qni ne cristallise pas. Aprés plus de 15 jours de repos, cette goutte
huileuse laisse apparajtre quelques petites ailguilles jaunes, mais.
qui ont fondn dans la masse lorsgue j'ai vonlun les séparer.

Analyse de la diamine.
0,1561 gr de subst. donnent 27,25 ce. d’azote sous 730,1 mfm et 2 17,0®
soit 19,56 % d’azote
caleulé pour CgHyN, 1944 %



E-Ethyle-v-méthyle-pipéridine.

CH, CH,
1 |
JUNH L ONE
HyG M C—CH, —— Hof T C—G,H,
L0 L + GINH,
H.C  CH, H.C  CH,
L N
CIM,H,N  NH,, CIH B oI

Essai I, J'al dissout dans un ballon de 150 ce., & gros col,
4 gr, de diamine soigneusement séchée (et redistillée en mettant un
tube & pentoxyde de phosphore et pierre ponce 4 Pextrémité dun
tube capillaire) dans 60 cc. d’éther absolu et saturé cette solution
de gaz CIH, rigourcusement sec, en refroidissant la solution &thérée
par un mélange réfrigérant glace-sel. Il se sépare tout de suite
me grande guantité de petits cristaux blancs. Aprés avoir chassé
Téther et 'acide en excés au bain marie, j’al rapidement enlevé
Ie boucheu et le réfrigérant, et adapté le ballon 4 un gres hauchou
fixant un tuebe recourbé (angle de 60 & 70 degrés) de 1 cm. e
diamétre et de 50 cm de long, dont Iorifice plonge dans une
éprouvette.

En chauffant fortement & feu nu, le chlorhydrate fond, se met
A bouillir et distille. Il ne reste dans le ballon qu'un faible résidu.
Le sommet du ballen, le tube et le fond de I'éprouvetie sont re-
couverts d'une masse cristalline blanche. Un pen de fumée hlauche
et d’ammouiaque s'échappent’ au cours de l'epération, J'ai tout
nettoyé avec de la potasse caustique 2-n et extrait & I'éther:
Obtenu sous 12 m/m: '

1,9 gr eutre 60 et 66° (Rdt. 56 %)
12, , 90, 1100

Cette derniére fraction a éié séchée et reprise pour l'apération
suivante,

Fssaill Avec 4 gr. d’amine, proboblement encore un pen -
humide: le chlorhydrate séparé est une masse dure et collante
un peu jaunitre, selidement attachée au hout du tube de verre
amenant Pacide, Fal cependant tenté la distillation séche, mais le
ballen a sauté pendant l'opération.
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Essai IIL .Avec 4,2 gr. de diamine.,

Obtenn sous 12 m/m:
2,2 gr entre 60 et 67°

| 18, , 80, 110
Les premiéres fractions réunies et redistillées donnent sous
12 m/m 3,6 gr. entre 63 et 65°

La p-éthyl-y-méthylpipéridine est un lguide incolore dont.
Vodeur ressemble & celle de la pipéridine, soluble dans Vean,
Falcool et I'éther. Son chlorhydrate hygroscopigne, cristallise dans.
Yalcool dbsolu en petits cristaux blanes infusibles & une tempé-
rature inférienre & 250 degrés. Jai essayé en vain de faire cri-
stalliser le picrate. Par contre le picrolonate trés bien cristallisé,
est janne foncé. '

Analyse:
1. 0,1822 gr subst. donnent 0,5020 gr CO, et 0,2141 gr H,0
soit 75,12 % de C et 13,16 % H
calenlé pour CH,;N 75,69 % de C et 13,39 % H
11. 60,1601 gr subst, donnent 16,16 cc. N- P = 721,0 t =155
I1l. 0,1448 , y 1430ce. N P=7285 =168
soit 11: 11,833 % d’azote
111: 11,04 %
caleulé pour C.H,.N 11,02%

Conclusjon:

1l est done possible par les méthodes employées de préparer
la g-éthyl-y-méthylpipéridine. Nous nous sommes cependant pro-
posés, comme il I'a été dit dans la partie théorique, de faire la
réduction du dinitrile par voie-catalvtique et c’est dans ce but que
nous avons entrepris Uétude qui suit,

B. Hydrogénation catalytique.
Avant de soumettre & I'hydrogénation .catalytique le 2-méthyl-
pentanedinitrile 1, 3, préparé, et afin de ne pas gaspiller ce
précieux corps dans des essais de mise au point d'une méthode,



nous nous gommes donc proposés {voir p. 30), d’étudier Fbydro-
génation catalytique de son homologue inférieur le triméthyléne-
dinitrile. Mais auparavant nous avons éprouvé Factivité de notre
catalyseur dans un essai préliminaire avec le nilrile butyligue
normal. ‘La chapitre est divisé en 4 paragraphes:

Le paragraphe 1 concerne la préparation des nitriles,

Le paragraphe 2, du catalyseur,

Dans le paragraphe 3 sont décrites les hydrogénations propre-
ment dites; .enfin le quatriéme résume les résvltats obbenus.

l. Préparation des Nltriles.

- Nitrile Butylique normal. Jai employé une méthode sem-
blable & celle utilisée pour la préparation du 2-méthylpentane-
dinitrile 1, 3 (voir p. 48 4 50). Une solution de 40 gr. de bromure
de butyle dissout dans 250 ce. d’alcool 3 85 % est agitée fortement
a I'ébullition avec 40 gr. de cyanure de potassium, dans un hallon
a 3 tubulures avec réfrigérant ascendant et fermeture & mercure.
Aprés une demi-heure le contenu du ballon commence se colorer
-en jaune puis.en brun. Durée de la réaction 10 heures.

J’ai extrait le nitrile au chloroforme aprés avoir chassé
Palcool et obtenu 20,9 gr. de cyanure de butyle normal {Rende-
-ment 86%) E: 142 4 144° (litt,: 144v). ‘

Triméthylénedinitrile. La méthode connue la plus avantageuse
pour Pobiention de ce corps consiste & transformer I'aleool ally-
ligue en bromure d’allyle, qui, par addition de BrH donne le bro-
mure de triméthyléne. '

I. CH, = CH—CH,0H + B+H —— CH, == CH — CH,Br4-H,0
_11. CHy = CH—CH,Br + BrH - CH,Br — CH, — CH,Br

La deuxiéme opération doit se faire & 'obscurité, & une tem-
pérature pas trop élevée afin d’éviter la formation de 1, 2-dibromo-
propane, Enfin, le bromure de triméthyléns donne avec le
cvanure de potassium le triméthylénedinitrile désiré.

Bromure d'allyle. La bromuration de lalceol allylique se
fait facilement par plusieurs méthodes. On peut emplover le tri-
bromure de phosphore *) ou Iaisser couler Valcool sur un mélange

) Tollens. 4. 156, 152 (1870).



— 56 —

de bromure de potassiom et d’acide sulfurique concentré ™). Ja-
cobi et Merling™) saturent I'alcool & 0°¢f puis élevent la
température el chauffent 2 I'ébullition queiques heures. LEnfin
Norris™) distille lentement un mélange de 3 volumes dacide
BrH, aq. (D=1,49) et de une molécule d’aicool allyligue. J'ai
choisi la méthode décrite dans Vaninoe Il P. 27, due i Erd-
mann. Cest la moins coliteuse et celle qut fournit le meillear-
rendement:

Refroidir dans de la glace un mélange de 100 ce. d’acide
“sulfurigne concentré et de 100 ce. d’eau. Par un entonnoir & ro-
net laisser couler lentement ce mélange dans un ballon con-
tenant 200 cc. d’alcool allylique et plongé dans Peau glacée {durée
> heure environ). Aprés 5 h. verser ce mélange dans an hallon
& distiller de 2 litres ol se tronvent 400 gr. de bromure de po-
tassium trés finemeni pulvérisé. Aprés avoir bien agité, relier la
tubulure du ballon & un réfrigérant descendant dont la rallonge
fixée & Yextrémité plonge dans nn grand becher 3 moitié rempli
“d’eau, puis commencer & chaunffer lentement avec une petite
flamime. Le bromure d'allyle formé distille peu A peu sous forme de
gouttes huileuses lourdes. Pour terminer la réaction, élever la
température jusqu’a ce qu'il ne passe plus de gouttes huileuses.
Laver la couche huileuse séparée, avee du carbonate de potassium
. puis avec de leaw. Séparer 4 I'entonnoir i robinet, sécher smr
du chlorure de calcium, puis distiller en chauffant au bain marie.

Obtenu 244 gr. = 68 %. )
E: 71 a4 72,

Bromure de Tviméthyléne. ™) Mettre 100 gr. de bromaore
d’allyle dans un flacon en verre épais fermé par un bouchon de
verre rodé maintenu solidement sur louverture par une moniure
métalligue. En refroidissant & — 18 & —19 dans un mé-
lange réfrigérant sel-glace, satorer d’acide bromhydrique gazeux
(ne pas sécher lacide), fermer le flacon et le chauffer 3 Y'obscurité

) Grosheintz, Bl. (2) 30, 98 (1852).

%) A, 278, 11 (Anm.) (1893).

My I Am, C]}em. Soc. 38, 633. 641 (1916).

™) Vanino 1I, p. 24.
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2 35 2 40" jusqu'd ce que l'on constate une dépression en
retirant le bouchon et saturer de nouveau jusqu’a ce que cette dé-
pression ne se produise plus.

J'avais prigs auparavant la précaution d’envelopper de toile
noire épaisse le récipient et y’ai opéré dans uue chambre noire. La
réaction de Pacide, introduit dans le flacon la premiére fois, sur le
bromure d’allyle n’était pas encore terminée aprés trois jours: il
semblaif méme que fort peu d'acide avait réagi. Or Vaninoe
indique que V'addition de tout l'acide nécessaire, faite en 34 4
opérations, dure treis jours environ. J'ai essayé d'insister plus
d'une semaine, mais en vain,

De nouveaux essais m’ont fait constater gque dans Vobscurité
trés forte que j’avais, l'addition de BrH sur la double-liaison du
bromure d'allyle ne se fait pas. Je n'ai réussi & préparer le bro-
mure de triméthyléne gue dés le jour ol i’ai abandenné totalement
Penveloppe de toile noire, en me contentant d’élever la tempé-
rature du récipient de 18 & 40° dans une chambre sorbre. L’ab-
sorption d'acide, pour 100 gr. de bromure se fait en 6 fois et
dure 4 jours Y.

Verser le produit de la réaction dans de l'eau, neutraliser par
une solution concentrée de carbonate de potassium puis séparer les
couches & I'entonnoir i robinet.

Enfin soumettre & la distillation le bromure séché. Il passe
4 la pression ordinaire entre 140 et 166° mais la plus grande
partie entre 160 et 166°. Une denxiéme distillation avec une
petife colenne de perles me permit de séparer une partia (environ
2 gr.), du 1-2-dibromopropane formé en petite quantité dans la
Téaction.

Mais V'élimination compléte de ce corps doit se faire d'une
autre fagon que par fractionnement, si l'on veut obienir le bro-
mure de triméthyléne tout-d-fait pur. Or, pour 'emploi fue j'en
voulais faire il me fallait un corps extrémement bien purifié.

Guostavson™) préconise une méthode pour la séparation
du 1-2-dibromopropane, basée sur le fait que la poussiére de

®) J. pr. Ch. (2) 59, 303 (189%).



zinc atlaque plus facilement ce corps que le bromure de triméthy-
1éne. J'ai opéré d’aprés cet auteur de la fagon suivanie:

100 gr. de dibromure sont dissous daums de l'alcool 3 95"
(env, 400 ce.), dans un ballon rend fermé par un bouchon nuni
d’'un tube de verre recourbé deux fois & angle droit. Immédiate-
ment avant de fermer le ballou, ajouter 20 gr. de poudre de zinc.
Le dégagement de gaz commence immédiatement. Le faire bar-
botter dans un éprouvette contenaunt une solution de permau-
ganate de potassium. Sitét que le gaz ne décolore plus la solution,
filtrer rapidement le zine, ajouter de 'eau et laver comme il faut
avec de l'acide chlorhydrique dilué puis avec de Iean jusqu’i
réaction neutre. Séparer i enfonnoir 3 fobinet le bromure purifié,
le sécher sur do solfate de sodium et distiller: il r'y a plus du
fout de 1-Z-dibromopropane.

Obtznu 92 gr. de bromure de iriméthyléne,

E: 166",

Trimélhylenedinitrile
BrCH,—CH,— CH,Br+2CNK = + CN— CH,CH,CH,CN +2Brk

Je Tai préparé par la méthode de Heury (loc. cit. p. 45).
Mais .ayant remarqué Iamélioration notable de rendement qu’on
peut ohtenir en agitant énergiquement, jai pu de cette facon
diminuer la durée de l'opération ce gni entraine une diminution
appréciable de la quantité de suies-formées.

Opération I. Employé 20 gr. de dibromure dans 120 cc.
d'alcool 3 85 % et 20 gr. de cyanure de potassium. Agité éner-
gigquement pendant 6 heures 4 V'ébullition dauns un ballou & 3 fo-
bulures, avec réfrigérant ascendant et fermeture & mercure 2
Iagitateur. Aprés uue heure la solution se colore en jauue puis en
pron foucé. .

Aprés refroidissement, j'ai filtré, chassé Talcool au bain-
marie, pnis Pean au bain d’huile, eu élevaut progressivement la
températuore jusqu® 160°; filiré de nouvean, lavé le pré-
cipité avec trés peu d’alcool abselu et distilié le triméthyléuedi-
nitrile 4 la pression ordinaire.

Oblenu 7,6 gr. soit 81 v de Ia théorie (Henry S0-—82 o).

E: 285 ' :
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‘Opération II. Semblable 3 la précédente -— employé
30.gr. de dibromure et obtenu 12,1 gr. de dinitrile, soit 82,

Opération 1I1. Employé 50 gr. de dibromure dans
250 .cc. d'alcool et .50 gr .de cyanure de potassium. Extraction
faite avec le benzéne .de la méme fagon que pour le Z2-méthyi-
pentanedinitrile 1, 3. -

Obtenu 21,2 gr. soit 85%.

Opérations IV et V. Ont été faites comme les précé
dentes, avec 40 gr. puis 50 gr. de dibromure. Le triméthylénedi-
nitrile obtenu a é&té¢ disiillé dans le vide :

E: soug 12 m/m 142 3 144°

Rendements voisins de 85% dans les deux opérations.

2. Préparation du catalyseur.

Différentes méthodes sont employées pour la préparation . du
nickel pur destiné anx opérations catalytiques. Certains auteurs
prennent comme point de départ l'azotate, d’autres le carbonate
basique de nickel, qu’ils réduisent par Fhydrogéne 4 des tem-
pératures plus ou moias élevées. La méthode la plus courante est.
cependant celle qui consiste & partir du sulfate pur et de réduire
Phydrate précipité d’'une solution diluée de ce sel. Ce procédé a
été employé au laboratoire de Neuchitel par M. M. H. de Mont-
mollin, Zolliker et Trost, J'ai opéré d'aprés lewrs indications.

a) Précipitation et lavage de 'hydrate de nickel.

Dissoudre 250 gr. de sulfate de nickel (SO.Ni, 7aq), dans
400 cc. d’eau. Verser la solution dans un grand poudrier de verre
de 5 litres, et ajouter 100 gr. d'assiette poreuse pulvérisée trés
finement et tamisée avec soin. Agiter fortement avec un motenr
éléctrigue et laisser couler trés lentement un litre d'une solution
normale de NaOH. PFiltrer 3 l'essoreuse, mettre le précipité, lavé
une fois, dans une grande capsule de porcelaine, chanffer i ébulli-
tion avec 4 litres d’eau. Verser le tout dans un grand cylindre «le
10 1. rempli de 6 1. d’ean froide (remuer en versant) puis laisser
reposer quelques heures- et décanter avec un siphon dont la fine
ouverture, recourbée, émerge 2 2 m/m de la surface du précipité.
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Recommencer l'opération, ¥ compris la cuisson, 3 4 4 fois: I
ne doit plus ¥y aveir de réaction alealine. J'al remarqué aprés
4 lavages le phénoméne suivant:

En plongeant le papier de curcuma dans leau refroidie et
¢laire gituée dans le poudrier au-dessus de I’hydrate de nickel, il
o’y a plus trace d’alcalinité, et il en est de méme si aprés aveir
déeanté on plonge le papier indicateur dans la pate d’hydrate de
nickel.

Par contre, en reprenant le précipité dans la capsule de por-
celaine, on remarque qu’a ’ébullition le papier de curcurma devient
nettement brun, et présente un espéce de picottement avec de
petits points bruns plus foncés,

Aprés aveir effectué un lavage complet, le méme phéno-
méne se reproduit. A premiére vue, cela provient de plusienrs
raisons: (solubilité notable de I’hydrate de nickel & chaud, et
présence d’ions OH dans la solution, — formation de molécules
complexes nNi(OH);, mNaOH, plus stables & froid qu'a chaud),
qui paraissent peu vraisemblables lorsqu’on v regarde de plus
prés. DVaprés Gmeling-Xraut’s, vol. V. I, p. 43, il s'agii
d*un phénoméne d’absorption superficielle:

L’hydrate de nickel peui absorber & froid une certaine quan-
tité de melécules d’hydrate de sodium, qu’il restitue 4 la solution
Torsqu’on éléve la température. (Le phénoméne est certainement
encore plus marqué lorsque Ihydrate de nickel est précipté sur
une substance pereuse.) Il est probable que la force de cohésion
qui retient, & froid, les molécules- de NaOH sur l'hydrate de
nickel est inférieure, &4 chaud, aux forces mises en jeu dans les
mouvements des ions, des molécules et dans les mouvements
hrowniens, ¢’oll mise en liberté de moelécules d’hydrate de zodium
c’est-d-dire d’ions OH et apparition de la réaction alecaline.

Il est dés lors nécessaire de filtrer & chaud le précipité. J'ai
fait cette opération dans des essoreuses spéciales 4 doubles parois
entre lesquelles 3’ai fait circuler de la vapeur d’ean. Aprés deux
lavages et filtrations & chaud le phénoméne cité a complétement
disparu et 'hydrate peut é&tre zéché & l'étuve a vide, sur le
hain-marie, jusqu’a ce qn’en puisse le pulvériser encore dans un
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mortier, sans qu’il s’attache an pilon. J'ai obtenn 183 gr. de
poudre vert-clair, trés mobile, :

~ Tableau des proportions de Nickel et de Catalyseur
: contenues dans la poudre verte.

Poids de Poids du Poids de Nickel
poudre verte (atalyseur correspondant
gr gr gr

1825 152,2 52,2
10 8,34 2 86
20 16,68 5,72
12 10 3,43
24 20 6,86
60 50 : 17.15

- b) Réduction de I'hydrete de Nickel.

Employer une hombe d’hydrogéne (ou & défaut un appareil
de Kipp avec de l'acide snlfurigne pur — 1 litre d’acide con-
centré pour 4 litres d’ean, avec un peu de sulfate de cuivre —
et dn zinc pur, exempt d’arsenic, qui empoisennerait le catalyseur).

Faire barbotter Phydrogéne dans des flacons laveurs con-
tenant de Ja potasse caustigue en soluiion concentrée, du per-
manganate de potassinm (a4 remouveler fréguemment) de lacide
sulfurique concentré, puis dans une tour & KOH, ou & chaux
vive. La réduction de Thydrate de nickel se fait dans un tube
4 combustion chauffé dans un four incliné pour permettre Vécoule-
ment de T'ean. L’hydrate de nickel est retenn dans le tobe par
denx tampons de laine de verre. A 'extrémité inférieure du tube:
est fixée une rallonge plongeant dans de lean. La température,
réglée un fois pour toutes, doit &tre comprise entre 360 et
400", En prenant soin d’éteindre le four en fermant le robinet.
de la conduite, sans toucher anx brilleurs, il n’est pas nécessaire
de conserver en permanence un thermométre dans le tube. Pour
20 gr. de poudre, la rédnction dure 60 heures environ, 3 raison
d'une bulle d’bydregéne par seconde. Il faut agiter fréquemment..

Quand le catalysenr est trés neir et -gue Phydrogéne n'est.
plus absorbé, laisser refroidir dans un courant d’hydrogéne puis.
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Yaire rapidement passer en sens inverse un courant de gaz car-
bonigque sec et pur pendant 2 4 3 minutes: le catalyseur est prét.

Je I'ai employé tel quel pour quelques opérations. Ce nickel
est pyrophorique: il ¢’échaufie & l'air avec production- d’un . phé-
noméne lumineux, et blanchif trés rapidement. Il faut donc Pem-
ployer avec précauntions: posséder une table indiquant les poids
e nickel et de catalyseur contenus dans la quantité de poudre verte
employée, afin d’éviter vne pesée.

Pour éliminer les ineonvénients dn nickel pyrophorique Bro-
chet’) propose de faire ce qu'il appelle du ,,nickel-carbonique®
en laissant refroidir le nickel dans un courant de CO. pur. On
-obtient ainsi, d’aprés cet auteur, un produit aussi actif, beaucoup
plus mamable, pouvant &tre exposé & l'air sans danger et suscep-
tible d’étre employé avec succés pour plusieurs hydrogénations
suceessives. J'ai employé du ,,nickel-carbonigue® dans trois ré-
ductions, mais il m’a paru moins actif que le nickel pyrophorique.

3. Hydrogénations catalytiques.
Hydrogénation du cyanure de butyle normal.

J'ai réduit 10 gr. de mélange d’hydrate de nickel et de
pierre porense, guantité correspondant & 8,34 gr. de catalyseur
et & 2,86 gr. de nickel. .

Jai effectué la réduction de 20 gr. de cyanure de butyle
digsous dans I20 cc. d’alcoel abscln par ce catalyseur frais dans
un ballon rond sormonté d’un réfrigérant ascendant et d'un tube
A chlorure de caleinm, et muni d'une tubulure latérale inclinée,
dirigée vers le fond du ballon. Avant de verser, par la tabulure,
le catalyseur dans le- ballon, Jai fait passer pendant deux minufes
un courant.de CO. sec et pur. Immédiatement aprés avoir in-
troduit le catalyseur, j’ai commencé de faire barbetter de Fhydro-
géne, nettoyé et séché comme pour la réduction de I'hydrate, an
moyen d’un tube légérement é&tiré & son extrémité plongeant
1usgqu’an fond do ballon.

La vitesse d’absorption de I'hydrogéne est trés forfe an début
(5 bulles/sec), puis aprés 30 minutes environ, diminue lentement.

") C. r. 175, 816 (1922). — Bull. 27, 897 (1920).
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Aprés une .heure et demie I'absorption est de 1,5 bulle/sec. Jai
alors commencé & chauffer an bain-marie et maintenu I’ébullition
pendant 5 heures, l'agitation n’étant provoquée que par le bar-
bottage de I'hydrogéne (courant maintenu continuellement de 1 3 2
bulles/sec). )

Aprés 8 heures i’ai arrété le courant d’hydrogane, refroidi la
solution, filtré le nickel et distillé I'aleonl au bain-marie, avec
colonne de perles, puis le résidu dans un petit ballon 4 fractionner
a boules.

Malheurensement le ballon s'est fendu et a sauté aprés que
Yeus distillé environ 5 gr. d’amylamine primaire normale.

E: 100 a2 103"

Eesais d’hydrogénation du Trimethylenedinitrile.

Essail Emplové 15 gr. d’hydrate de Nickel, soit 4,29 gr.
de nickel. Refroidi le catalyseur dans CO: (Nickel-carbonigue).

Hydrogénation de 15 gr. de dinitrile dissout dans 100 ce. d'al-
cool absolu, dans le méme appareillage que ci-dessug. Durée de
I'opération 6 heures (dout 4 heures d’ébullition).

Vitesse approximative d’absorption:

au début 2—3 bulles/sec
aprés 2 h. 2 bulles/sec
aprés 4 h. 1 bhulle
apreés G6Gh 1

La solution a nne forte odeur ammoniacale et il se dégage con-
tinuellement de ammoniaque. Filtrée et claire, la solution est
nentralisée par 12 ece. de CIH, n. Aprés avoir distillé T'alcool,
i'ai récupéré environ 12 gr. de dinitrile. Le résidn cristallisé
séparé par filtration avant la distiliation du dinitrile est un mélange
de chlorure d’ammoninm et d’un peu de chlorhydrate de pipéri-
dine (environ 0,3 gr.) F: 238
Reudement trés faible,

Essais IT. Employé 10 gr. de catalyseur (soit 2,86 gr.
de nickel). , Nickel-carbonique® préparé 4 Jjours anparavant.
Méme appareillage. Durée de lopération, faite 4 la température
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ordinaire: 24 heures, pour I0 gr. de dinitrile dissous dans 100 cc.
d’aleool et 25 ce. dean. Remargué une trés nette odeur d’ammo-
niaque. Filtré, lavé le précipité avec un peu d’ean et d'alcool
neutralisé par CIH, n.

Rendement également trés faible, ce qui provient trés pro-
hablement des mauvaises conditions d'agitatton. Récupéré environ
7 gr. de dinitrile et, séparé 0,8 gr. de cristaux, mélange de
chlorure d’ammonium et de chlorhydrate de pipéridine.

Essaig II1. Réduit 15 gr. d’hydrate de Nickel, refroidi dans
CO: (,nickel-carbenique®), employé immédiatement.

Cette opération a été faite dans des conditioris de dissolvant
et de température semblables & celles employées par Rupe et
H. Glenz™) pour VPhydrogénation du cyanure de benzyle et
d’autres nitriles aliphatiques et aromatiques.

Jai dissous 12 gr. de dinitrile dans 100 c¢c. d’alcool absolu,
100 ce. d’eau et j'ai ajouté & la solution 20 cc. d’ester acétique.
L'hydrogénation a été effectuée a la t-empérature_ ordinaire dans
un ballon rond & 3 tubulures, avec agitateur mf{t par un moteur
éléctrique (fermeture & mercure). Un réfrigérant ascendant est en
outre fixé du ballon. Afin de régler et de mieux mesurer l'ab-
sorption de I'hydrogéne, j'ai fermé le haut du réfrigérant par un
bouehon fixant un tube de verre recourbé deux fois & angle droit
et plongeant dans un bécher rempli d’eau. L’hydrogéne est in-
-troduit par un tube recourbé plongeant jusqu’au fond du ballon,
sous lagitatenr, L’absorption trés forte au début, diminue assez
rapidement comme le montre le tableau swivant:

au début 10 & 12 bulles/sec.
aprés 10 min. b ,,

» Yo bt 24 3 a

» 1h la 2 »

" 2a4h 1 bulle
de  4316h o,

Aprés © heures I'absorption n'étant plus que de '% bulle par se-
conde, j’ai tenté (d'aprés Rup e} d'activer le catalyseur en faizsant
passer quelques minutes, en sgitant, un courant doxygéne (3m).

“T7) Helv. 5, 937 (1922).
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Et, en effet, aprés cette opération, la vitesse d’absorption de
Fhydrogéne est de nouvean de 5 & 6 bulles/sec, maiz cela ne dure
pas et aprés 10 m. Tabsorption est de nouveau de ¥ bulle/sec.

Aprés une heure j’ai de nouveau fait passer pendant 6 minutes
un courant d’oxygéne: 'absorption redevient un peun plus rapide
pendant % bheure. Neul heures aprés le débui de Vopération, iai
arrété V'agitation et le courant d’hydrogéne filtré le nickel et
neutralisé la solution sentant fortement ammoniaque.

Employé 27,10 ce. ClHn.

Jai distillé Valcool et Pester acétique, neutralisé la solution par
28 cc. de NaOHn; eb extrait 'amine 4 1’éther.

Obtenu 1,05 gr. de pipéridine (retiré 8,2 gr. de dinitrile).

Remargue. La moitié, presque exactement de lacide
chlorhydrique employé pour neutraliser correspond & la pipéridine,
Pautre moitié, nécessairement 3 Vammoniaque mis en liberté (13
cc. de ClHn, correspondant & 1 gr. environ de pipéridine).

Essai 1V, Eifectué dans les mémes conditions que le
précédent, mais avec 20 gr. de catalyseur réduit 8 jours avant, et
refroidi dans le CO..

L’absorption est beancoup meins forte. Aprés 7 heures j'ai
arrété opération: I'absorption é&tant presque nulle,

Retiré 9,8 gr. de dinitrile: le titrage indique la présence d’env.
0,3 gr. de pipéridine, gque je n’ai pu extraire.

Essai V. Jai tenté cet essal en milien anhydre et $’ai dissous
10 gr. de dinitrile dans 150 cc. de benzéne sec. Employé 20 gr.
de catalyseur {,nickel-carbonique”) préparé b jours avant,

A froid Yabsorption est trés faible dés te début:

an début: 1—2 bnllesfsec.
aprés 10 min. 1 bulle
» b o »

J'al alors commencé & chauffer au bain-marie et yai porté le
benzéne &4 Vébullition. L’abserption devient nettement plus forte:
1 beure aprés le débnt 2—3 bulles/sec.

] L] 1]4 ] 2 "
1 L] 1!2 n 1--2 n
2 heures " 1 bolle
4 E » " 112 -
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J'ai arrété I'hydrogénation aprés 5 h, L’absorption avait
presque complétement cessé, J'ai distillé le benzéne, aprés avoir
filtré le catalyseur, puis le dinitrile dans le vide:

Obtenn 9,2 gr. de dinitrile,

et un petit résidu de distillation,
Il s'est formé extrémement peu d’amine, et je crois méme que
¢’est le benzéne lui-méme, gui & I'ébullition, a été un peu hydro-
géné,

Essai [ V. Mémes cdnditions que dans 1’essai I, mais sans
ester gcétigne. Reéduit 40 gr. de catalyseur, soit '11,44 gr. de
nickel; et employé le catalyseur pyrophorique. Hydrogénation de
10 gr. de dinitrile. Absorption extrémement forte.

au déhut supérieure & 6 bullesfsec.
aprés 10 min. 5—6 i
o b 4,
1h 4 »
2 h 2-3
3 h 2,
4h o2
5 h 15—2 -
5 h 12 -

Malheureusement 3’ai dii aprés 6 h. arréter Fopération. J'ai neu-
tralisé la solntion filtrée, sentant fortement Fammoniague, par
36,1 cc. CIH 2u, distilié Talcool puis ajouté un excés d’hydrate
de sodium double normal. Enfin j’ai extrait 'amine &. 1'éther.

Obtenu 2,6 gr. de pipéridine (Chlorhydrate, F: 2389,
Récnpéré environ 5,1 gr. de dinitrile.
Rendement en pipéridine: 29,

4, Conclusions,

Le temps m'zs malheurensement manqué pour mener plus
loin cette étnde de I'hydrogénation catalytique des dinitriles. Je
m’étais en effet proposé de trouver de bonnes conditions pour
effectner, avec un bon rendement, le passage par hydrogéna-
tion catalytigue d'un dinitrile & I'amine secondaire correspon-
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danie, avee cyclisation, et dappliquer cette méthode & I'hydro-
génation de divers dinitriles (di, tri, tetra, penta, hexaméthyléne-
dinitrile, ete.), et en particulier au probléme qui constitue 'objet
principal de cette thése: Phydrogénation du 2-méthylpentanedi-
nitrile 1, 3. De plus j’aurais désiré faire un plus grand nombre
d’opérations dans des conditions différentes afin de pouvoir mieux
contribuer & Pétude théorique de la formation prépondérante
d’amine secondaire, trés discutée aunjourd’hui.

Cependant les résultats obtenus me permettent déja de con-
clure sur un point essentiel: en effet, Pespoir que i’avais cu en
entreprenant cette étude, de voir se former la pipéridine dans
I'hydrogénation catalytique du triméthylénedinitrile sest trouvé
complétement réalisé. Dang ancun essai je n'al remarqué la pré-
sence de quantité notable de pentaméthylénediamine, si carac-
téristigune par son odeur désagréable, ou d’un autre produit de
~ réduction, :

Certes, les rendements ne sont pas encore trés élevés, puisqu’-
ils n'atteignent au maximum que 29 %, mais ils me paraissent
facilement susceptibles d’amélioration, d’ane part en prolongeant
la durée de Yopération (je n’ai jamais attendn la fin de Pabsorption
de T’hydrogéne); d’autre part en augmentant la quantité de cata-
lyseur employé. En effet, Ulrich Leitz™) a montré que dans
les réductions catalytiques effectuées en présence de nickel, la
vitesse d’absorption de 'hydrogéne est proportionnelle 4 la quan-
tité de catalyseur employé, et augmente de méme lorsqur’on amé-
liore les conditions d’agitation. (Explication physique donnée par
les variations de la vitesse de diffusion.) Rupe et ses éléves ob-
tiennent de meilleurs rendements (presque quantitatifs) dans la
réduction de divers uitriles aromatiques, en employvant des quan-
tités de catalyseur beawcoup plus grandes que celles que ai
utilisées, pour des quantités correspondantes de nitrile.

il me reste & dire quelques 1nqté du mécaunisme de la for-
mation d’amine secoudaire. '

Sabatier et Seuderens attribuaient, aprés leurs pre-
miers essais, la formation prépondérante d’amine secondaire & une

#) Ioopr. Che (2) 108, 5260 (1924).



action dédoublante du métal. Cette théorie fut rapidement aban-
donnée. Aprés eux Paal et Gernm™) tentérent d’expliquer le
phénomeéne en schématisant la réaction de la fagon snivante:

. RCN+2H -— RCH = NH
1. RCH = NH + H,0 — RCHO + NH,
JII. 3RCHO -+ 2NH, —» RCH = N — CH — N — CHR - 3aq.

|
R

1V. R-CH =N-CHR-N=CHR+6 H -—+ RCH,NH,+(RCH.), NH
Rupe oppose & cette théorie le fait quon obtient toujours des

nombres différents de molécnles d’amine primaire et d’amine
secondaire, Actuellement il ¥ a denx théories en présence:

ID’une parl, Rupe?®) propose le mécanisme suivant:

R—COCN — R—CH = NH
R —CH = NH 4 H,;0 —+ R — CHO -+ NH;,
‘R — CH,NH, -+ RCHO -—+ R— CH =N — CH, i (basedeSchift)

R_ CH —_ N _CHzR + Hg — RCHQNH —CHHR.

Dautre part, Mignonac®) combat calégoriquement Rupe
et adopte un mécanisme tout différent, dans leqnel il admet aussi
la formation premiére d’imine, mais ensuite il prétend que le
passage & 'amine secondaire se fait par un simple phénoméne de
condensation de l'imine, snivi d’hydrogénation avec élimination
d’ammoniaque, phénoméne de condensation caractéristique des
imines possédant au voisinage du groupe NH, nn atome de carbone
porteur d’hydrogéne,

11 convient de constater que les autenrs ont nettement confirmé
leurs théories respectives par des expériences trés conclnantes.
Quoiqu’il en soit, on remarque que le méme corps, tel le benzo-
nitrile, dans certaines conditions, fournit lorsqu’en le soumet 2
Ihydrogénation catalytique autant en milien anhydre qu’en milienx
aqueux, une quantité prépondérante d’amine secondaire.

I1 me semble qu'il faut en conclure gue dans tous les cas
il y a formation intermédiaire d’imine, quoique cela puisse pa-

" B, 42, 1564 (1908).

#0} Helv, 5, 937 (1922).
sy Cor 171, 114 (1920).
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raitre surprenant étant dennée la grande activité du nickel comme
catalyseur d’hvdrogénation. Mais Sabatier et Gaundron#®
ainsi que Mailhe et Godon®) ont montré que l'action de I'hydro-
géne sur CN en présence de nickel est une réaction reversible:

RCN+H, « -+ RCH = NH -+ H. «—+ RCH,NH,

D’autre part, Grignard et Escourrou (lec. cit. p. 28), en
opérant sous pression réduite ont réussi 3 arréter Phydrogénation
4 ce stade et & isoler Pimine.

L'imine étant formée, quel que soit le milien dissolvant, elle
va 8e décomposer rapidement sous l'influence de I'hydrogéne, et
de facon différente suivant le milieu: '

En milienx aqueux il faudra admettre la théerie de Rupe et
en milienx anhydre celle de Mignenac,

ou mieux encore ne pas généraliser et adapter une théorie a
chaque ecas particulier, théerie dépendant des propriétés des
corps soumis & Thydrogénation, des conditions de dissolvant et de
température. Cela me parait la selution la plus plausible, depuis que
Carothers et Jones®) ont montré quwen milieu anhydre et
en présence d’anhydride acétique, on pouvait provequer la forma-
tion exclusive d’amine primaire en soumettant certains nitriles
& T'hyrogénation catalytigne.
) (. r. 165, 224 (1917).

) Ball. 21, 278 (1914).
%) I. of Am. Chem. Soc. 57, I1- 3051 (1925).



Conclusions générales.

1] découle des recherches exposées dans le dernier chapitre
de ce travail une nouvelle application de la catalyse: Phydro-
génation catalytigue des dinitriles avec le niqkel donne naissance
4 ]a base secondaire c¢yclisée. En rappelant les espoirs ’amélio-
ration de rendement que nous avons exprimés plus haut, l'intérét
considérable que prend ce fait dans I’étude du probléme augquel
ce travail est consacré, est évident: la préparation de la f-éthyl-
y-méthyl-pipéridine par hydrogénation catalytique au nickel du
2-méthylpentanedinitrile 1, 8, avec cyclisation simultanée, en hon
rendement, constitvera, on est en droit de ’espérer, une solution
remarquable do probléme de la préparation de dérivés B, »-di-
substitués de la pipéridine, probléme dent nous avons rappelé
Fimportance en débuiant.



