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218. J. v. Braun: Zur Kenntnis der Dihydroisoindol-Basen.
[Aus dem Chemischen Institut der Universitit Breslau].
(Eingegzangen am 19. April 1910.)

Aus den Versuchen, die ich in den zwei Abhandlungen »Uber die
Aufspaltung cyclischer Basen durch Bromcyan«') mitgeteilt habe, hat
sich das tbeoretisch bemerkenswerte Resultat ergeben, daB eine ring-
formig an den Stickstoff gebundene Kubhlenstoffkette leichter durch
Bromeyan vom Stickstoff losgelost wird, als ein gleich langer, einseitig
mit dem Stickstoff verbundener Kohlenwasserstoffrest, ja sogar leichter
noch als Reste, die ihrinder GréBenachstehen. Sofindetim N-Amylpiperi-
din nur eine Offnung des Ringes und nicht einmal spurenweise eine
Absprengung des Amylrestes statt, beim Butylpiperidin wird Butyl-
bromid nur in ganz geringer Menge gebildet, und sogar beim Propyl-
piperidin findet die Aufspaltung des Ringes in groBerem Umfang als
die Entpropylierung statt.

Es war natiirlich von Interesse, auch an weiteren Beispielen dieses
Resultat zu bekraftigen, welches nichts anderes besagt, als daB die Haft-
festigkeit eines Kohlenwasserstoffrestes am Stickstoff bei der Bromcyan-
Reaktion vermiodert wird, wenn dieser Rest als Ringkette auftritt, d. b.
daBl er dann ion der Haftfestigkeitsreibe?):

Allyl-Benzyl-Methyl-Athyl-Propyl- . .". . .. Phenyl
vach links riickt. Zundchst wandte icb mich dabei dem Dihydroiso-
indol-Ringsystem zu, weil dessen Erforschung in der angedeuteten
Richtung mir auch einen weiteren KErfolg, niamlich eine relativ be-

queme Synthese des sonst nicht leicht zuginglichen Dihydroisoindols,

C5H4<gg:>NH, in Aussicht stellte.

Wiabrend tertidre Dihydroisoindol-Basen bekanntlich leicht aus
o-Xylylenbromid und primiren Aminen erbalten werden konnen 9,
fibrt die Einwirkung von Ammoniak auf das Bromid zu einem kom-
plizierter gebauten Produkt und nicht zu Dihydroisoindol,®) und
man kann heute zu diesem in mancher Hinsicht interessanten Pyrrol-
derivat nur auf einem ziemlich langen, von Gabriel®) vorgezeichue-
ten Wege gelangen, welcher das aus o-Phthalaldehydsiure und Hydra-
zin entstehende Phthalazon zum Ausgangspunkt hat. Es war klar,
daB die Reaktion mit Bromcyan zu einer bequemen Darstellung des

1) Diese Berichte 40 3914 [1907); 42, 2035 [1909).

?) Vergl. dicse Berichte 40, 3933 [1907].

% Scholtz, diese Berichte 31, 414 [1898].

4) Scholtz, dicse Berichte 24, 2402 [1891].

5 Gabriel und Neumanu, diese Berichte 26, 526 [1893].
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Dibydroisoindols wiirde fiibren miissen, wenn es gelingen wiirde, ein
tertidres Dibydroisoindol Cg H‘<8H:.>N'R’ ausfindig zu machen, in

welchem der Alkylrest R weniger fest an den Stickstoff gebunden
N . . (\,/C—
wire, als die Ringkette mit dem Kohlenstofiskelett . h
SN O—

Wie nun die Pentamethylenkette des Piperidins ihrer Lénge und

Struktur nach mit dem n-Amylrest, so ist diese Ringkette des Di-
/\/CH?.
bydroisoindols mit dem o-Xylylrest - " vergleichbar. In
N <CH, —

Bezug auf letzteren zeigte sich, dall er seiner Haftlestigkeit vach
zwischen dem Benzyl- und dem Methylrest steht, und daraus war zu
folgern, daB N-Methyl-dihydroisoindol und natiirlich auch N-Athyl-
dihydroisoindol ebenso vollstindig aufgespalten werden wiirden, wie
beispielsweise das N-Amyl-piperidin, daf ferner beim N-Benzyl-dihydro-
isoindol eine nicht allzu umfangreiche Entbenzylierung zu erwarten
sei, dafl aber das N-Allyl-dihydroisoindol weno mnicht vollstandig, so
doch in groBem Umiang in N-Cyan-dihydroisoindol iibergehen wiirde.
Diese Voraussetzungen erwiesen sich als richtig, und die im Folgenden
beschriebenen Versuche enthalten einerseits eine Bestitigung des in
der Piperidinreihe beziiglick der Ringsprengung durch Bromcyan ge-
fundenen Resultats und zeigen andererseits, wie man aus o-Xylylen-
bromid, Allylamin und Bromeyan das Dihydroisoindol zwar picht in
quantitativer Ausbeute, aber doch mit wenig Miihe aufbauen kann.

Methyl-phenyl-o-xylylamin, CH;.CsH,.CH,.N(CH;)(Cs H;),
und Bromeyan.

Eine Auskunit iiber die relative Haftfestigkeit des o-Xylylrestes
am Stickstoff war mit groBer Wahrscheinlichkeit von der Unter-
suchung einer einzigen tertiiren Base, ndmlich einer solchen mit einer
Methyl- und einer Xylylgruppe zu erwarten: denn von voroherein
war es wahrscheinlich, daB die Einfihrung einer Methylgruppe in den
Benzolkern des Benzyls die Haftfestigkeit des Benzyls zwar etwas er-
hohen wiirde, ganz entsprechend dem Ansteigen der Haftlestigkeit in
der Reihe Methyl-, Athyl-, Propyl-, andererseits aber konnte erwartet
werden, daB die Erhéhung keine so bedeutende sein wiirde, um eine
Yerschiebung nach rechts vom Methyl') zu bedingen. Da nun bei
gleichzeitiger Anwesenheit von Bevnzyl und Methyl ausschlieBilich

) In der olen angefihrten Haftlestigkeitsreihe.



Benzylbromid mit Hilfe von Bromeyan gebildet wird?), so war bei
einer xylyl- und methylhaltigen tertiiren Base vorwiegend die Ab-
spaltung von Xylylbromid und wohl ganz untergeordnet die Bildung
von Methylbromid zu erwarten. Die experimentelle Priifung, die
mit o-Xylylmethylanilin vorgenommen wurde, bestitigte im grofien
ganzen die Richtigkeit dieser Voraussetzung.

Das o-Xylyl-methyl-anilin erbdlt man in einer Ausbeute von
beinahe 90%,, wenn man Methylanilin (1 Mol.) und o-Xylylbromid
(1 Mol.)?) vermischt, das unter lebhaiter Erwirmung zu eiper griinen
Masse erstarrende Reaktionsprodukt in Salzsiure lést, ausithert und
die mit Alkali abgeschiedene Base im Vakuum fraktioniert. Die
veue Verbindung geht unter 35 mm Druck bei 200° vollig konstant
als wasserhelle Fliissigkeit iiber, erstarrt in Eis und schmilzt bei 34°.

0.1806 g Sbst.: 0.5638 g CO;,, 0.1349 g H.O.

CHs.CsH;.CH,.N(CH;)(Cs Hs). Ber. C 85.30, H 8.06.
Gel. » 85.44, » 8.30.

Das Pikrat ist in kaltem Alkohol schwer loslich und schmilzt
bei 110°,

0.1532 g Sbst.: 18 cem N (229, 743 mm).

Ber. N 13.14. Gef. N 13.02.

Mit Bromcyan reagiert die Base bei Zimmertemperator kaum.
Erwiarmt man sie. aber im zugeschmolzenen Rohr auf dem Wasser-
bad, so findet nach ein paar Stunden vollstindige Umwandlung statt,
ond das Gemisch verwandelt sich in eine griine, etwas zidhe Masse.
Man setzt Ather zu, filtriert von einer schmierigen, in Ather unlés-
lichen Verbindung, die im wesentlichen das Bromhydrat der Ausgangs-
base darstellt, ab, schiittelt die Atherische Losung mit verdiinnter Siure
aus, trocknet iitber Kaliumcarbonat und fraktioniert. Die Haupt-
menge destilliert bei 110—130° (15 mm) als farblose Fliissigkeit iiber;
dann folgt ein kleiner Nachlauf bis 150° und schlieBlich steigt die
Temperatur bis 200° von wo ab bis etwa 230° der kleine Rest unter
geringer Zersetzung als gelbes Ol iiberdestilliert. Die niedere Fraktion,
welche den beiBenden Geruch des Xylylbromids zeigt, stellt, wie die
nahere Untersuchung zeigte, in der Tat ein Gemenge von Methyl-
pheuvyl-cyanamid und ®@-Brom-o-xylol dar. Die hohere Fraktion
diirfte ihrem Siedepunkt vach als 0-Xylyl-phenyl-cyanamid anzu-
sprechen sein (Benzyl-phenyl-cyanamid siedet im Vakuum bei ca. 200°),
konnte aber wegen der bereits erwihoten geringen Zersetzung picht in

Y Vergl. diese Berichte 35, 1279 (1902).
) Dargestelit nach Schramm, diese Berichte 18, 1278 [1885].
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ganz analysenreinem Zustand erbalten werden. Aus ihrer geringen
Quantitat folgt, dall die Umsetzung
CH; . Cs H4 . CI’Iz . N (CHa) (CG Hs) <+ Br CN
---» CH;.CeTy.CH, .N(CN)(Cs H;) + BrCH;
gegen die Umsetzung
CH;.CsH,.CHs.N(CH;)(Cs Hs) + BrCON
-»  CH;.Cg Hy.CH; Br 4+ CH;. N(CN)(Cc ;)
zuriicktritt.

Beunzyl-dihydroisoindol, CGIL<8g:>N.C-;H;, und Bromeyan.

Das Benzyldihydroisoindol, welches bereits Scholtz (L. ¢.) durch
Umsetzung von Benzylamin mit o-Xylylenbromid dargestellt hat, wird
am schnellsten im Zustande absoluter Reinheit durch Destillation im
Vakuum erhalten: es destilliert unter 10 mm Druck bei 185—186° als
ganz farbloses Ol, welches in der Vorlage sehr bald erstarrt. Die Aus-
beute an dem ganz reinen Produkt betriigt ca. 70%. der Theorie. —
Beim Zusammenbringen mit Bromcyan verfliissigt sich die Base, er-
wirmt sich, farbt sich blau, und wenn man schlieBlich noch ein wenig
auf dem Wasserbad erwiirmt, setzt sie einen dicken Brei von Krystallen
ab. Durch Zusatz von Ather wird deren Abscheidung vervollstindigt:
sie sind schwach griingrau gefirbt und lassen sich nur durch wieder-
holtes Umkrystallisieren aus Alkohol, der sie in der Kilte schwer
last, von der firbenden Beimengung befreien. Rein schmilzt die Ver-
bindung bei 220° wird aus willriger Losung durch Kalilauge unver-
andert wieder ausgeféllt und erweist sich im Eioklang damit als das
quartire, durch Hinzutritt von Brombenzyl an die Ausgangsbase.
entstandene Ammousiumbromid.

0.2160 g Sbst.: 0.1062 ¢ AgDr.

Cs}l4<ggi‘>N(C;H7)2Br. Ber. Br 21.05 Gel. Br 20.92.

Die iitherische Losung des Reaktionsproduktes von Benzyl-di-
hydroisoindol und Bromeyan zeigt noch einen sehr deutlichen Geruch
pach Benzylbromid, enthilt aber nur zu einem Teil die opach der
Gleichung

CoIL SR >N G 1 4 BrON = Co HeC " >N .CN + C; Hy Br
2 2

gebildeten Verbindungen. Destilliert man nimlich vach dem Verjagen
des Athers im Vakuum, so geht zuerst (90— 95° unter 15 mm) eine
kleine Menge Benzylbromid iiber, dann steigt die Temperatur schnell
auf 180°, bei 185° verflichtigt sich das weiter unten beschriebene
N-Cyan-dihydroisoindol, sehr bald aber beginut der Kolben-
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inhalt sich zu zersetzen, und -wenn man die Destillation unterbricht
und -den schwarzen, schnell fest werdenden Riickstand untersucht,
dann erweist er sich stark bromhaltig. Ein quantitatives Abdestillieren
des Cyan-dibydroisoindols von dem ubpzweifelbaft durch Aufspaltung:

CeH SN . Oy + BrON — 0 H < GH N (ON) (G )

gebildeten gebromten Korper laBt sich nicht durchliihren, und auch
die Versuche, die beiden nach dem Verjagen des Benzylbromids durch
ein passendes Losungsmittel zu trennen, verliefen resultatlos.

Allyl-dibydroisoindol, CGH‘<(CJg:>N.CaH5, und Bromecyan.

Das Allyl-dibydroisoindol kann mit etwa derselben Ausbeute wie
die Benzylverbindung aus o-Xylylenbromid (1 Mol.) und Allylamin
(3 Mol.) dargestellt werden, wenn man die Komponenten in Chloro-
form-Alkohol zusammenbringt, iiber Nacht steben 1dBt, nach dem An-
siuern den Alkohol und das Chloroform mit Wasserdampf verjagt,
den Riickstand alkalisch macht, ausithert und fraktioniert. Das
Allyl-dibydroisoindol siedetunter 17 mm Druck bei 125°, liefert aber infolge
einer geringen Zersetzung, die es bei der Destillation erleidet, einen
kleinen Nachlauf. Es besitzt einen wenig ausgeprigten Geruch und
firbt sich beim Stehen gelbrot.

0.2305 g Sbst.: 07035 g COs, 0.1755 g H,0. — 0.1875 g Sbst.: 14.8 cem
N (17°, 739 mm).

CoH SR SN.CoHy. Ber. € 8302, H 818, N 88.
Gel. » 83.24, » 8.46, » 8.9,

Mit Pikrinsdure liefert es ein 8liges Pikrat, mit Jodmethy! ver-
bindet es sich zu einem bei 131° schmelzenden, nicht hygroskopischen
Jodmethylat.

0.1378 g Sbst.: 0.1067 g AgJd.

CsH.<gg:>N(C;H5),CH,J. Ber. J 42.2. Gef. J 41.85,

Mit Bromcyan reagiert es so energisch, daBl die Reaktion in
itherischer Losung unter Kiihlung vorgenommen werden muBl: es
scheidet sich dabei im ersten Augenblick ein volumindser, weiller
Korper ab — offenbar das Additionsprodukt von BrCN an die Base
—, der aber sehr schoell zusammenschrumpft und sich in einen kom-
pakten, braunen Korper — das Bromhydrat des Allyl-dihydroisoindols
— verwandelt. Die stark nach Allylbromid riechende #therische Lo-
sung hinterlift nach dem Abdestillieren des Athers (mit dem sich
auch Allylbromid verfliichtigt) ein dunkles Ol, welches bei der Destil-
lation ein #hunliches Verhalten wie das Reaktionsprodukt aus Benzyl-
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dibydroisoindol zeigt, pur mit dem Unterschied, daBl die Menge des
bei ca. 180° iibergehenden Cyan-dihydroisoindols groBer ist. Es unter-
scheidet sich von ihm auch dadurch, dal es beim Stehen nur partiell
erstarrt: wihrend das auBBerordentlich krystallisationsfreudige Cyan-di-
hydroisoindol fest wird, bleibt das ihm anhaftende bromhaltige Auf-
spaltungsprodukt in dliger Form, und durch Abpressen auf Ton lafit
es sich zum groBen Teil cotfernen. Zur Darstellung des Cyan-
dibydroisoindols verfibrt man daber in der Weise, daB man die
tertiire Allylbase mit Bromcyan umsetzt, nach etwa einer Stunde fil-
triert, den Ather und das Allylbromid mit Wasserdampf abblist, und
das im Rickstand suspendierte, beim Erkalten zum Teil krystallinisch
erstarrende Ol nach dem Abkiihlen auf Ton preBt. Man erhilt so
eine etwas braun gefirbte Krystallmasse, welche direkt der Verseitung
unterworfen werden kann. Die Ausbeute betrigt ca. 40°, der Theorie,
wenn man diejenige Menge Allyl-dihydroisoindol beriicksichtigt, die man
aus dem bei der Reaktion gebildeten Bromhydrat wiedergewinnen kann.
— Das durch Destillation im Vakuum vollends gereinigte Cyan-dihydro-
isoindol stellt eine in den meisten organischen Lidsungsmitteln leicht
loslicbe, schneeweifle Krystallmasse dar, die bei 80—81° schmilzt.

0.1743 g Sbst.: 04825 g COs, 0.0925 g H,0. — 0.1103 g Shst.: 19.2 camn
N (220 746 mm).

CslI.<8g:>N.CN. Ber. C 75.00, H 5.55, N 19.44.
Gef. » 75.82, » 588, » 19.32.

Wenn man es in der fir die substituierten Cyanamide iiblichen
Weise durch /;—1-stiindiges Kochen mit 25-prozentiger Schwefelsiure
unter Zusatz von etwas Alkohol zu verseifen sucht, so erbdlt man
eine klare Losung, die sich aber alsbald zu triiben beginnt und nach
volligem Erkalten und Neutralisieren in nabezu quantitativer Ausbeute
den Dihydroisoindol-harnstoff abscheidet. Derselbe ist in war-
mem Alkohol ziemlich leicht, in kaltem dagegen sebr schwer 13slich
und kann leicht in ganz reiner Form selbst daon erhalten werden,
wenn man ein unreines Cyanprodukt der Verseifung unterworfen hat.
Der Schmelzpunkt liegt bei 183°

0.1280 g Sbst.: 19 cem N (18.59, 757 mm).
CGH.<8E:>N.CO.NH2‘ Ber. N 17.28. Gef. N 17.07.

Durch lingeres Kochen it Schwefelsidure, oder schneller durch
Erhitzen mit Salzsiure im Druckrobr aunf 160—170° wird der Harn-
stoffzum sekundéren Dibydro-isoindol verseift, welches den Siedepunk ¢
(218—214°) und die Eigenschaften der Derivate in vélliger Uberein-
stimmung mit den bereits vorliegenden Angaben zeigte. Zur Analyse
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gelangte die Benzoylverbinduung, die nach dem Umkystallisieren aus
Alkohol den richtigen Schmp. 100°!) besall.

0.1896 g Sbst.: 0.5617 g CO,, 0.1040 g Hy0. — 0.1376 g Sbst.: 7.4 ccm
N {17°, 752 mm). -

cﬁm<gﬁ;>N.cocsH5. Ber. C 80.72, H 5.83, N 6.26.

Gei. » 80.79, » 6.07, » 6.20.

Methyl- und Athyl-dihydroisoindol und Bromcyan.

Anders wie beim Benzyl- und Allyl-dihydroisoindol vollzieht sich
die Einwirkung von Bromcyan auf die Methyl- und Athylverbindung,
von depen die erstere, die von Frankel (I. c¢.) durch Destillation des

Ammoniumhydroxyds Cs Hy 8%’>N (CH;): (OH) gewonnen worden
2

ist, ganz dhnlich der Athylverbindung?) auch aus o-Xylylenbromid und
Methylamin dargestellt werden kann. Allerdings ist die Ausbeute
hierbei keine hefriedigende, wibrend die Athylverbindung in fast
quantitativer Menge erhalten wird. Der duBlere Verlauf der Re-
aktion mit Bromcyan ist genau derselbe wie beim Allylkorper; unter-
sucht man die im Ather loslichen Produkte der Reaktion — griinlich-
braune, ziemlich leicht bewegliche Ole —, dann zeigt sich, daB sie bei
der Destillation keine merklichen Mengen des Cyan-dihydroisoindols
liefern, sondern sich vollig zersetzen, und dall sie nach dem Verseifen
beim Iirkalten klar bleiben, ohne den schwer 13slichen Harnstoff abzu-
setzen. Eigentiimliche Erscheinungen beobachtet man, wenn man
durch Zusatz von Alkali zu der alkoholbaltigen, sauren Verseifungs-
fliissigkeit die basischen Produkte zu isolieren versucht: man erhilt
nicht die reinen tertiiren Ausgangsprodukte zuriick, deren Entstehung
nach dem Schema

+ « _CH; N(CN).R _CH;.NH.R
Ce iy, By — GHlcy, Br

— CsH.<gg:>N.R + BrH

man hitte erwarten sollen, sondern Basengemische, die in ziemlich
weiten Grenzen (ca. 100—150° im Vakuum), zum SchluB unter ge-
ringer Zersetzung sieden und €ine Zusawmensetzung besitzen, die auf
das Hinzutreten der Elemente des Athylalkohols zu einem Teil des
Methyl- resp. Athyl dihydroisoindols hinweisen. Ganz ahnliche Resul-
tate werden erbalten, wenn man Metbylalkobol verwendet. Die Ver-

Y Frinkel, diese Berichte 83, 2812 [19001.
7 Scholtz, diese Berichte 81, 1706 [1898).
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suche, eine einigermaflen saubere 1renvung des Basengemisches zu
erzielen, blieben leider trotz eines recht groflen Aufwandes von Zeit
und Miihe ohne rechten Erfolg. Indessen lassen die in der voranstehenden
Mitteilung beschriebenen Versuche keinen Zweilel dariiber, welcher
Reaktion dieses auffallende Ergebnis zuzuschreiben ist.

219. 0. Hinsberg:
Synthetische Versuche mit o-Xylylencyanid.
(Eingeg. am 25. April 1910; mitget, in der Sitzung von Hrn. Gi. Lockemann))

Die Methylengruppe des Benzylcyanids, CsHs.CH;.CN, reagiert
vach V. Meyer?) bei Gegenwart von Natriuméthylat resp. Atznatron
mit den aromatischen Aldehyden und mit Halogenalkylen®). Die bei-
den Wasserstoifatome des Methylens haben demnach uwoter dem Kin-
flnf der benachbarten Cyan- und Phenylgruppe reaktive Eigenschaften
erlangt.

Im o-Xvlylencyanid miissen dementsprechend zwei reaktions-
fihige Methylengruppen vorhanden sein.

Von dieser Folgerung ausgehend, habe ich das o-Xylylencyanid
zur Synthese von Naphthalinderivaten benutzt. Diese entstehen, wenn
man es bhei Gegenwart von Natriumalkoholat mit o-Diketonen,
Ketonsiureestern, Oxalsiureester usw. zusammenbringt,

CN
CH:.CN  CO.R CiC.R
WH Ot o< Y pamo,
"ScH,.oN T Co. R, “Sc.6.m
CN

Lingehender untersucht wurde bisher die Reaktion mit Oxal-
siureithylither und mit Benzil. Ersterer liefert ein Dicyan-dioxy-
naphthalin von der Formel I, letzteres ein durch Actnahme

ON CN Y oN
LU0 TN G STy
T OH T .G s PRGN

CN CO.NH, . CO.NH,

von 1 Mol. Wasser aus dem primir gebildeten Dicyan-diphenyl-
naphthalin entstandenes halbverseiftes Produkt (II).

1 Ann. d. Chem. 250, 125.

7) Dabei wird nach V. Meyer nur ein Wasserstoffatom der CHa-Gruppe
durch CHj, CH,. (s H;s usw. ersetzt.





