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s-Triazolo[5.1 -a]isochinoline (12) werden iiber N-[Isochinolyl-(l)]-amidine durch oxydative 
Cyclokondensation dargestellt. Mit Blcitetraacetat kann die unsubstituierte Verbindung 
12d nicht auf diesem Wcgc bercitet wcrden, da Oxydation zum 1-Cyanamino-isochinolin 
(13) erfolgt. Reirn Erhitzen des s-Triazolo[3.4-n]isochinolins (14) mit Alkali konkurrieren 
Tsomerisierung zu 12d und Ringspaltung Zuni I-Amino-isochinolin. 12d tduscht iin basischen 
Medium das Proton in 5-Stellung gegcn Deutcrium aus und bildct niit Butyllithium ein 
bei --On stabiles Li-Salz, das bei 20" untcr Bildung von 13 zerflllt. Hei -70" untcrliegt cs 
jedoch typischen metallorganischen Reaktioncn (zu 16a- c) .  Die Verhindungen 12 werden 
selektiv in 5.6-Stellung hydriert (zu 18) bzw. oxydiert (zu 19). 

Condensed Isoquinolines, VII 

Syntheses and Reactions of s-Triazolo[§.l-n]isoquinolines 

s-Triazolo[5.l-a]isoquinolincs (12) are prcpared by oxidative cyclocondensation of N-(1-iso- 
quino1yl)aniidines. The unsubstituted compound 12d cannot be obtained by oxidation with 
led tetraacetate. Tn this case oxidation to the I-(cyanamino)isoquinoline (13) takes place. 
When s-triazolo[3.4-njisoquinoliiie (14) is heated with alkali competition is observed between 
the isomcrization to 12d and a ring cleavage to I-aminoisoquinoline. The proton in 5-position 
of 12d can be exchanged by deuterium in basic medium and with butyl lithium a Li-salt is 
formed which is stable at -70" and decomposes a t  20" to form 13. At -70" 12d undergoes 
typical metal organic reactions (to 16a- c). The compouilds 12 are hydrogenated or oxidized 
selectively in 5.6-position (to 18 and 19, resp.). 

Mit Ausnahme des von uns beschriebenen 2-Trifluormethyl-Derivats 12a2) sind 
s-Triazolo[5.1-a]isochinoline noch unbekannt. Hexahydro- (A) und Tetrahydro- 
Derivate (B und C) wurden von Gvashey und Mitarbb.3) beschrieben. Ihre Darstellung 

$1 hnfrage nach Sonder , des Mesanges, 41, Belgicn. 
1)  V I .  Mittcil.: H. Reimiinger, J. J .  M. Vandewalle, W. R. F. Lingier und I.: Billiau, C'hem. 

2)  H .  Reindinger, LV. R. F. f k g i e r  und R. Mere'nyi, Chem. Ber. 103, 3817 (1970), 11. Mitteil. 
3) R. Crasher.' und K. AdelsberEer, Angew. Chcm. 74, 292 (1962); Angew. Chem. internat. 

Edit. 1, 267 ( 1  962) ; R. Grashey, H. Leitermann, R. Schmidt iind K. Adelsberger, Angew. 
Chem. 74, 491 (1962); Angew. Chem. internat. Edit. 1, 491 (1962). 

Ber. 104, 3955 (1971). @i 
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erfolgte durch 1 .B-Dipolare Cycloaddition von Azomethin-iminen der 3.4-Dihydro- 
isochinolin-Reihe an CN-Mehrfachbindungen mit z. T. anschlieI3ender thermischer 
Spaltung. 

Im folgenden werden Synthesen und Reaktionen sowie spektrale Eigenschaften der 
s-Triazolo[5.1 -a]isochinoline besprochen. 

Synthesen und Reaktionen der s-Triazolo[5.1-a]isochinoline 

Fur die Synthese standen bei Beginn unserer Untersuchungen drei Methoden zur Ver- 
fugung : Die Isomerisierung unter basischen BedingungenB, ausgehend von s-Triazolo[3.4-a]- 
isochinolin (14) oder dessen Derivaten, die Kondensation von 1.2-Diamino-isochinolinium- 
Salzen mit Saurederivatens) oder die oxydative Cyclokondensation der entsprechcndca 
Amidine6). 

Uber Tsomerisierungsreaktionen der s-Triazolo[3.4-a]isochinoline wird nachstehend 
berichtet7). Die Ubcrtragung dcr Aminierungsreaktion von tert. Aminen rnit Hydroxylamin- 
U-sulfonsaures) zur Darstellung entsprechender Hydrazinium-Salze, wie im Falle des Amino- 
pyridinss), scheiterte beim 1 -Amino-isochinolin. Wir beschritten daher den Weg uber die 
Amidine. 

Im Gegensatz zum Trifluoracetonitril, das bereits ohne Katalysator bei Raumtempe- 
ratur mit 1-Amino-isochinolin (1) reagiert 2 ) ,  fuhrte die Umsetzung mit Benzonitril 
(2b) unter den von Potts et al.5) zur Synthese des Pyridin-Derivates angewandten 
Bedingungen nicht zum Ziel; es entstand ausschliefllich Triphenyl-s-triazin. Bei 150" 
und stochioinetrischem Verhaltnis der Komponenten betrug die Ausbeute nur 4 %. 
Die Verwendung eines Solvens (I-Methyl-naphthalin), langere Reaktionszeiten 
(2 Stdn.) und hohere Temperatur (180-190") fuhrten bei einem UberschuB an 2b zur 
optimalen Ausbeute von 56 % N-[Isochinolyl-( I)]-benzamidin (3 b). 

4) H. Reirnlinger, M .  A.  Peiren und R. Merehyi, Chem. Ber. 103, 3252 (1970); H. Rcimlinger 
und M. A .  Peiren, ebenda 103, 3266 (1970); dort altere Literatur. 

5 )  K.  T. Potts, H. R. Burtoil und J. Bhartacharyya, J. org. Chemistry 31, 260 (1966). 
6 )  J .  D. Bower und G. R. Ramage. J .  chem. Soc. [London] 1957, 4506. 
7) H. Reimlinger, W. R. F. Lingierund J.  J.  M. Vcindewalle, Chem. Ber. 104, 3976 (1971), nach- 

stehend; s. a. C. Hoogzand, Reccuil Trav. chim. Pays-Bas, Im Druck. 
8) R. G d  und A .  Mewsen, Chem. Ber. 92,252 (1959); Org. Syntheses 43, 1 (1963); Wellcome 

Fowzdation Ltd. (Ed. H. F. Hodson), Brit. Pat. 926249 (1963), C. A. 59, 11435f (1963); 
s. a. W. R.  Hertlcr und M. S. Raasch, J. Amer. chem. Soc. 86, 3661 (1964); dort mehrere 
Referemen. 
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Das Acetamidin 3c wurde in Benzol im Autoklaven bei 180-190" aus Acetonitril 
und 1 in 35proz. Ausbeute bereitet. 

Die Darstellung der Amidine 3 aus 1 und Imidsaureester-hydrochloriden, wie im 
Falle des 2-Amino-pyridins9), gelang nicht. Zur Synthese des Formamidins 3d  erwies 
sich ein beim Versuch der Darstellung des entsprechenden Pyridyl-(2)-Derivates 8 
erprobter Weg als gangbar. 2-Amino-pyridin (4) reagierte mit Orthoameisensaure- 
triathylester (5) in 60proz. Ausbeute analog wie knilin 10) zum N.N'-Di-[pyridyl-(2)1- 
formamidin (6), welches in saurem Medium mit uberschussigem 5 zu 75% in den 
Imidsaureester 7 ubergefuhrt wurde. 

8 

NHCHO 

9 

7 reagierte mit einer bei -10" gesattigten Ammoniaklosung in Athanol bei Raum- 
temperatur, wahrscheinlich uber das leicht hydrolysierbare 8, unter Bildung des Formyl- 
Derivates 9 (Ausb. 50 %)II). Entsprechend wurden NN-Di-[isochinolyl-(I)]-formami- 
din (10) und daraus der Tmidsaureester 11 (84% Ausb., bez. auf 1) bereitet. Aus diesem 
entstand dann zu 72 % 3d.  

t s w @  

10 11 
1 + 5 .--) R-N=CH-NH-II  R-N=CHOCzHs 

11 + NH, - 3d 
R = B  

Die Oxydation der Amidine 3b und c zu 12b bzw. c mit Bleitetraacetats) verlief niit 
guten Ausbeuten (79 bzw. 89 x). W e  bereits initgeteiltz), wurde 3a vie1 langsainer 
oxydiert. Nach 10 Stdn. (30 Min. bei 3b und c) wurde eine Ausbeute von 40% 12a 
erzielt. Mit MnOz erfolgte keine Rcaktion. 

9)  J.  BernsteLz, B. Steams, E. Show und W. A .  Lott, J. Amer. chem. SOC. 69, 1151 (1947). 
10) R .  M .  Rohrechts und P .  G .  Vogr, J. Amer. chem. Soc. 78, 4778 (1956). 
1 1 )  Wir vermuten Hydrolysc bei der Chromatographie an Silicagel. 
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12 d 11i 

H y - C N  

Das unsubstituierte s-Triazolo[5.1-a]isochinolin (12d) konnte nicht durch Oxyda- 
tion von 3d dargestellt werden. Letzteres lieferte bei der Reaktion mit Bleitetraacetat 
40 % I-Cyanamino-isochinolin (13), das wir bereits aus 1-Chlor-isochinolin und 
Natriumcyanamid dargestellt hatten 12). 

Bei bstdg. Erhitzen von 14 mit Natriumbutylat in siedendem n-Butanol (-1440") 
entstanden 29 % 1, 10 % 13 und nur dunnschichtchromatographisch nachweisbare 
Mengen 12d. Der Rest bestand aus nicht umgesetztem 14. Wie ein unabhangiger 
Versuch zeigte, war 1 nicht aus 13 entstanden. Es ist daher direkt aus 14 gebildet 
worden in cbereinstimmung mit der beobachteten Ringspaltung seines Li-Salzes 13). 

Ebenso ist die Entstehung von 13 auf eine weiter unten besprochene Ringspaltung von 
12d zuriickzufuhren. Demnach konkurrieren gleichzeitig Isomerisierung und Ring- 
spaltung. Letztere scheint unter den Reaktionsbedingungen zu schnell zu verlaufen, 
um 12d in praparativen Mengen zu gewinnen. Dies ist jedoch unter gewissen Bedin- 
gungen moglich14). 

Bei der Besprechung der spektralen Eigenschaften der sTriazolo[5.1 -a]isochinoline 
im nachsten Abschnitt wird anhand der NMR-Spektren gezeigt, da13 das Proton in 
5-Stellung von 12d in D$OD/NaOCD3 bei Raumtemperatur in U bereinstirnmung 
mit H MO-Berechnungenls) rasch gegen Deuterium ausgetauscht wird. wahrend das 
Proton in 2-Stcllung selbst bei 100" unter sonst gleichen Bedingungen langsam substi- 
tuiert wird. 

14 tauscht unter den gleichen Bedingiingen nur das Proton in 3-Stellung aus 2) und 
liefert rnit Butyllithium s-Triazolo[3.4-a]isochinolyl-(3)-lithium~~~. 12d reagierte 
dagegen unter gleichen Bedingungen mit Butyllithium unter Bildung der 5-Lithium- 
Verbindung 15. Mit Brom bei -70" liefertc 15 43% des 5-Brom-Derivates 16a, rnit 
Acetaldehyd 57 % des 1-Hydroxy-athyl-Derivates 16b und mit COz die Saurel6c(24%). 

' 2 )  H. Reimlinger, W.  R .  F. Lingier, J.  J. M .  Vandewulle und R.  Merinyi, Chem. Ber. 104, 
3947 (1971), V. Mitteil. 

11;' H .  Reimlinger, W.  R. F. Lingier und J. J .  M. Vundewalle, Chem. Ber. 104, 3940 (1971), 
TV. Mitteil. 

14) C. Hoogzand, Privatmitteilung. Fur die Uberiassung eines Musters sei auch an dieser 
Stelle gedankt. 

' 5 )  H.  Reimlinger, J .  M .  Gilles, G. Anthoine, J .  J .  M. Vundewalle, W. R .  F. Lingier, E. de 
Ruiter, R .  Mere'nyi und A .  Hubert, Chem. Ber. 104, 3925 (1971), 111. Mitteil. 
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14 

15 

15 + U r z  - 16a 

15 + lI,C-CHO + 16b 

15 +- CO:, + 1 6 ~  

Im Gegensatz zum 3-Carboxy-s-triazolo[3.4-a]isochinolin~3) erwies sich 16c als 
thermisch stabil. Es wurde nach 7stdg. Erhitzen in siedendem Wasser zu 100% und 
nach 16sldg. Erhitzen in siedendem Trichlorbenzol zu 60% wiedergewonnen. 15 
erlitt beim Aufwiirmen auf Raumtemperatur irreversible Spaltung, wobei mit 60proz. 
Ausbeute 13 entstand, das auBerdem beim Erhitzen von 12d mit Na-Butylat in sie- 
dendem Butanol gebildet wurde. 

Zur vorlaufigen Deutung dieser Ringoffnungsreaktion nehnien wir eine vorher- 
gehende Isomerisierung von 15 zum s-Triazolo[5.l-a]isochinolyl-(2)-lithium (17) an. 
welches unter Ringspaltung zwischen N-3 und N-4 in das Li-Salz von 13 iibergeht. 

17 
Ringofnungen von s-Triazolen, wie sie von uns beobachtet wurdeii13), waren bis- 

lang nichf bekannt. Spaltungen von Azolen unter dem Einflulj von starken Basen sind 
erst in jungster Zeit beschrieben worden, und zwar bei Pyrazolenl6), Indazolenl7) 
und v-Triazolen 18). In allen Fallen beobachtet man die Spaltung einer NN-Bindung, 
die zu $-Amino- bzw. a-Hydrazino-nitrilen fdhrt. 

Analog zu 14 2)  und in Ubereinstimmung mit HMO-Berechnungenls) besitzt auch 
in 12 die Bindung zwischen C-5 und C-6 hohen Doppelbindungscharakter. Dies geht 
u. a. aus ihrer selektiven Oxydierbarkeit und Hydrierbarkeit sowie den hohen Kopp- 
lungskonstanten der 5.6-Protonen im NMR-Spektrum hervor. Katalytische oder 
elektrolytische Hydrierung fiihrt zu den 5.6-Dihydro-Derivaten 18, die Oxydation zu 
o-[s-Tr iazol yl-( 3)]-benzoeduren 2)  19. 
16) R .  Fusco, V. Rasnuti und G .  Paguni, Tetrahedron Letters [London] 1966, 1739; 1967, 4541. 
1 7 )  B. K. Martsokha und A .  M. Sinzonov, J. allg. Chem. (russ.) 33, 3777 (1963), C. A. 60, 

18) R. M. Cnrmnn, D. J.  BrechnelI Lind H. C. Derrh, Tetrahedron Letters [London] 1966,4387. 
7952b (1964). 
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P d i C  

oder elektrolytisch 
12 + Hz 

I 
KMnO, I 

18.19 I R 

Spektroskopische Eigenschaften der s-TriazoIo[5.1-a]isochinoline 
a) UV-Spektren 

Die UV-Spektren der s-Triazolo[5.1-a]isochinoline (Tab. I) sind denen ihrer 
[3.4-a]-Isomeren sehr ahnlichz). Nur geringe Unterschiede treten auf. So liegen die 
Maxima der P-Banden bei niedrigeren Wellenliingen (durchweg < 200 nm), die Maxi- 
ma der a’-Banden dagegen bei hoheren Wellenlangen. 

Tab. 1. UV-Absorptionsbanden (nm) und s-Werte (in Klammern) der Spektren von s-Triazolo- 
[5.1 -a]isochinolinen in Athanol 

-s-triazolo- unsubstituiert ?-Methyl- 2-TriRnor- 5-Brom- 5-[ I-Hydroxy- 
[5.1-a]- methyl- athyll- 

isochinolin (12a) (I24 (12a) (16a) (16b) 

p-Banden 231 
239 

245 

cr-Randen 258 

266 

276 

a’-Banden 293 
298 
305 
311 
319 

- 

- 

-~ 
*) Schulter. 

(52.500) 
(58.400) 

(2 I .4W) 

(8.220) 

(8.050) 

(5.090) 

(950) 
(920) 

(1.612) 
(897) 

( I  ,980) 

233 (53.500) 
240 (60.600) 

246s *) (23.800) 

262 (8.520) 

268 (R.070) 

279 (4.850) 

294 (1.190) 
300 ( I  090) 
307 (1.760) 
312 (1.050) 
320 (1.900) 

- 

- 

_. 

229 (52.000) 
235 (53.300) 

243s (21.900) 

257 (8.850) 

265 (8.800) 

276 (7.070) 

292 (1.100) 
297 (1.000) 
304 (1.760) 
310 (950) 
318 (2.140) 

- 

- 

~ 

235 (55.900) 
242 (66.600) 

249 (23.100) 

264 (9.700) 

273 (10.700) 

284 (10.600) 
297 (1.3GO) 
302 (1.180) 
310 (1.940) 
315s (1.160) 
324 (2.100) 

- 

~~ 

- 

232 (55.600) 
240 (66.300) 

244s (27.700) 

260 (9.200) 

268 (9.150) 

278 (7.090) 

295 (1.250) 
308 (2.190) 
322 (2.640) 

- 

- 

- 

b) IR-Spektren 

Aus den IR-Spektren der KBr-PreRlinge von fiinf untersuchten s-Triazolo[5.1 -u]iso- 
chinolinen gingen sieben charakteristische Absorptionen hervor, die in den Bereichen 
1630-1645,1522-1535,1440-1455, 1250-1268,1092-1107, 890-907 und 702 bis 
7 1 O/cm 1 iegen . 

E) NMR-Spektren 

In Tab. 2 sind die chemischen Verschiebungen und Kopplungskonstanten aus den 
NMR-Spektren (in D M s 0 - d ~ )  von zehn s-Triazolo[5.1 -a]isochinolinen aufgefuhrt. 
Wie bei den [3.4-a]-Isomeren treten auch hier die folgenden charakteristischen Merk- 
male ZLI Tage: Hoher Wert der Kopplungskonstanten J5,6,  Signale fur 2-H und 5-H 
bei niedrigerem Feld und Fern-Kopplung 5J6,10. Der Vergleich mit den NMR-Spek- 
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tren der [3.4-a]-Isomeren zeigt jedoch wesentliche Unterschiede auf. So liegt bei den 
[5.1-a]-Isonieren der .r-Wert von 5-H bei niedrigerem Feld als der des Protons im 
Triazolteil und im Durchschnitt um ca. 0.35 pprn niedriger als bei den [3.4-al-lsomeren, 
die ebenfalls etwas hohere 7-Werte von 6-H aufweisen. Das Signal des Protons im 
Triazolteil liegt urn ca. 0.7 ppm hoher als das entsprechende der [3.4-a]-lsomeren 
Qualitative Deuterium-Austauschversuche zeigten, daB in CD30D/CD3ONa das 
Proton in 5-Stellung und sehr langsatn in 2-Stellung ausgetauscht wird, in1 Gegensatz 
zuni [3.4-a]-Isonieren, das nur in 3-Stellung und vie1 schneller austauscht. In CD30D 
erfolgte bei 100" kein Austausch, in Gegenwart von CD30Na war in ca. 1 Stde. die 
Halfte der Protonen in 5-Stellung und in ca. 15-20 Stdn. die Hdfte der Protonen in 
2-Stel lung ausgetauscht . 

Beschreibung der Versuche 
(Mitbearbeitet von F. Billinrc und 1. Cnplier) 

Die Schmpp. sind unkorrigiert. Die Elcmentdranalysen wurden von Herrn F. E. Goes in 
unserem Institut nach der Ultramikro-Schnellmethodel9) durchgefiihrt. Die Registrierung 
der IR-Spektren geschah mit einem Perkin-Elmer-Geriil PE 21. Die NMR-Spektren wurden 
mit einem GerPt Varian A 60 (Tetramethylsilan als innerer Standard), die UV-Spektren 
mit einem Gerat Cary 14 registriert. 

N-!Isocliinolyl-il) 1-henzamidin (3b): Zu 28.8 g (0.20 Mol) I-Amino-isochinolin (1) und 
20.6 g (0.20 Mol) Benzonitril (2b) in 100 ccm I-Methyl-naphthalin gab man langsam unter 
Riihren bei 180" 28.0 g (0.21 mMol) Aluminiurnchlorid, wobei cine exotherme Reaktion 
eintrat. Nach 2stdg. Riihren bei 180-190" kiihlte man auf Raumtemp., go6 in 500ccm 
n HCl, trennte die organische Phase ab und extrahierte die wLRr. LBsung mit Benzol. Danach 
kuhlte man sie auf 0" ab, fugte langsam 2n KOH ZLI, bis kein Niederschlag mehr entstand, 
extrahierte die waDr. Suspension mit Ather, loste den Atherruckstand in Benzol und chro- 
matographierte an Aluiiiiniumoxid (neutral). Das Amidin 3b murde mit Benzol eluiert. 
Ausb. 21.8 g (44%), Schmp. 110". Bei Verwendung yon 0.40 Mol Zb betrug die Ausb. 56%. - ~ 

NMR (DMSO-ds): T 1.08 (ni; 8-H), 1.5-1.9 ( m ;  o-Phenyl-H mit d bei 1.76 von 3-11), 
2.65 (d; 4-H), 2.05 ~~ 2.58 ( m ;  restliche aromatische H) und 0.7-2.0 (breit; NH) im Ver- 
haltnis 1 : 3 : 1 : 6 : 2; J5.6 M 5.8 Hz. 

ClhH13N3 (247.3) Ber. C 77.71 H 5.30 N 16.99 Gef. C 77.81 H 5.32 N 16.69 

N- l , l soch i r~o ly~- ( l )~1~~ce f~~mi~ i f l  (3c )  : Analog aus 0.20 Mol 1 ,  0.20 Mol Acetonitril(2c) und 
0.20 Mol Alurniniumclilorid in 400 ccm Benzol bei 180-190" in1 Autoklaven. Ausb. 35%. 
Schmp. 128-130" (Cyclohexan). - NMR (DMSO-d6): T 1.3 ( m ;  8-H), 1.83 (d; 3-H), 2.1-2.6 
(m;  5-H, 6-H und 7-H), 7.78 (s; CH3) und 1.0-3.0 (breit; NH) im Verhaltnis 1 : I : 3 : 3 : 2; 

C I I H I I N ~  (185.2) Ber. c'71.33 H 5.99 N 22.69 Gef. C 71.22 H 5.98 N 23.01 
J S , ~  x 5.8 Hz. 

R;.N'-Ui-!pyrid~il-(2j ,7 -formamidin (6)  : 50.0 g (0.53 Mol) 2-Amino-pyridin (4) erhitzte man 
5 Stdn. in 500 ccm (3 Mol) Ortlioat~ieisensuure-uthy/e.~rer (5), dampftc cin und kristallisierte 
den Ruckstand in Bcnzol!Cyclohexan um:  32 g (60%), Schmp. 1 18". - TR (KBr): 3600-2500 
breite NH-Bande, sowie 1650 (mit Schultern bei 1670 und 1660), 1600,1588,1575 und 1560/cm. 

CiiHinN4 (198.2) Ber. C 66.65 H 5.09 N 28.27 Gef. C 66.58 H 5.27 N 28.26 

Die Verbindung zersetzte sich bei Igngerem Stehenlassen bei Raumtemp. 

191 W. Wnlisch, Chem. Ber. 94, 2314 (1961). 
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2-Athoxymeth.vlenarino-pyridin (7): Zu 10.0 g (50 mMol) 6 in 20 ccm (0.12 Mol) Ortho- 
ameisensaure-atlty/ester fugte man 5 Tropfen konz. Sclzwefelsiiure uiid erhitzte unter Riick- 
fluR. Nach 1 Stdc. destillierte man Athanol ab und neutralisierte danacli mit Kaliiirrrcarhonat. 
Nach Abdcstillieren von Orthoameisensaure-Bthylester wurde der Ruckstand i. Vak. 
fraktioniert: 11.4 g (75%). Sdp.o.3 48". 

CgHloNzO (150.2) Ber. C 63.98 H 6.71 N 18.65 Gef. C 63.64 H 6.60 N 18.84 

2-Furmj~lnmino-pyridi,l (9) : Zu 50 ccm einer gesattigten Losuiig von Ammoniak in Athanol 
bei -10" fiigte man 3.5 g (23 mMol) 7 und erwarmte langsam auf Raunitenip. Nach 24 Stdn. 
dampftc man ein und chromatographicrte dcn Ruckstand in Athylacetat/lsopropylalkohol/ 
Cycloliexan (10: 20: 70) an Silicagel: 1.4 g (SO%), Schmp. 75-76" (Lit.20): Schmp. 71"). - 
IR (KBr): 3600--2500 breite NH-Bande und 1695/cm (CO) .  

N. N'-Di-iisochinolyl-~l)/-forrnnmidin (10): 7.6 g (53 mMol) I-Amino-isochinolirr (1) erhitzte 
man 5 Stdn. in 100 ccm (0.6 Mot) Or/honmeisensiiLrre-tithS.lfstar und kiihlte auf Raumtemp. ab. 
Man filtrierte ab und kristallisierte aus Benzol/Hexan um:  4.4 g (56 %), Sclimp. 173 176". 

C'l9H14N4 (298.3) Rer. C 76.49 H 4.73 N 1X.73 Gef. C 76.49 H 4.92 N 18.69 

I-k'thoxymethylennmino-isochinolin (11): Aus 10 wie bei 7. Ausb. 84% (bez. auf l), Sdp.o.3 
1 10". 

Cl2H12N20 (200.2) Ber. C 71.98 1-i 6.04 N 13.99 Gef. C 71.84 H 6.22 N 14.01 

N-!Isochinolyl-jl)i-formamidin (3d): Aus 15.9 g (80 mMol) 11 wic bci 9. Den Ruckstand 
kristallisierte man aus Benzol um:  9.7 g (72%), Zers.-P. 130-140". - IR (KBr): 3600 --2500 
breite NH-Bande, sowic 1668, 1620, 1588 und 1555/cm. 

CIOH9N3 (171.2) Ber. C 70.15 H 5.30 N 24.55 Gef. C 70.43 H 5.44 N 24.31 

I-Cyanarliino-isochinolin (13): 4.1 g (24 mMol) 3d und 13.7 g (27 mMol) Bleiterraacrtat 
(15 % Essigsaure-Gehalt) in 70 ccm Benzol erhitzte man 2112 Stdn. unter RuckfluB, filtrierte 
bei Raumtemp. ab und extrahierte den Filterriickstand mehrmals mit siedendem Benzol. 
Den Eindampfruckstand der Benzollosungen behandelte man rnit 2n HCI, filtrierte und 
kristallisierte aus Pyridin urn: 1.6 g (40%), identifiziert durch IR-Vergleich 12). 

~2-Phenyl-s-triuzolo~S.I-a~isochinolin (12b): 0.70 g (2.8 niMol) 3h und 1.70 g (3.2 mMol)  
Bleitetraucetat (15 Essigsaure-Gehalt) in 25 ccm Benzol crliitzte man 30 Min. unter Riihren 
zum Sieden. Man filtrierte bei Raumtemp. ab, wusch mit Benzol und schuttelte das Filtrat 
mit 3Oproz., waRr. Natronlauge. Die getrockncte Bcnzollosung hinterlieB heim Eindampfen 
einen festcn Ruckstand, der aus Cyclohexan umkristallisiert wurde: 0.55 g (79 %), Schmp. 
159-161". ~ N M R :  s. Tab. 2. 

C ~ ~ H I I N ~  (245.3) Ber. C78.35 H4.52 N 17.13 Gef. C78.42 H 4.49 N 17.33 

2-Methy/-s-triazolo~5.I-a~isochino/in (12c): Wie vorstehend aus 5.6 g (30 mMol) 3c. 
Ausb. 4.9 g (890/,), Schmp. 88-89". - NMR und U V :  s. Tabb. 1 und 2. 

C I ~ H ~ N ~  (183.2) Ber. C 72.1 1 H 4.95 N 22.94 GeE. C 72.68 tI 5.22 N 22.43 

Spaltung YON s-Trinzol~/3.4-a,~isochii~olin (14) init Na-Rufylat: 2.0 g (12 mMol) 14 erhitzte 
man in 100 ccm 2.5n Nntriumhutylat in Butanol 6 Stdn. auf 240". Danach saiuerte man bei 
Raumtemp. mit 2n H C /  an, treniite die walJr. Phase ab, dampfte die Rutanolphase ein und 
extrahierte den Riickstand mit Methyleiichlorid. Heim A bdampfen des Methylenchlorids 
hinterblieb ein fester Ruckstand und ca. 0.X g eines Ols, das abgetrennt und dunnschicht- 
chromatographisch untersucht wurde. Es bestand hauptsgchlich aus Ausgangsprodukt u ~ ~ d  

20) A .  E. Tschitschibrrhin und I .  L .  Ktzi~njcinz, Ber. dtsch. chem. Ges. 64, 2841 (1931). 
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sehr wenig s-Trinzolo~5.1-nlisochinolin (12d) 14), wie anhand eines auf unabhangigem Wege 
dargestellten Vergleichsmusters gepruft wurde. Der feste Ruckstand wurde aus vie1 Essigester 
umkristallisiert: 0.20 g (10 %) 1-Cynnumino-isochinolin (13), Schmp. 247 -249", identifiziert 
durch IR-Vergleich 12). 

Die waBr. Phase wurde mit Natronlauge alkalisiert und mit Methylenchlorid kontinuierlich 
extrahiert. Den Verdampfungsruckstand des Extraktes kristallisierte man a m  Wasser um : 
0.50 g (29 x) 1-Amino-isochinolin (l), identifiziert durch IR-Vergleich. 

Versuch der Spnltung von 13 /wit Natriumbutylut: 2.0 g (12 mMol) 13 crhitzte man in I00 ccm 
2.5n Natriumhutylat in Butanol 6 Stdn. auf 140". Man fugte danach Wasser zu und dampfte 
ein. Zum Ruckstand gab man 2n  HCI und filtrierte: 1.8 g (90%) 13, identifiziert durch 
IR-Vergleich. 

Das Filtrat machte man alkalisch und extrahierte mit Methylenchlorid. Die Extraktions- 
losungen hinterlieBen beim Eindampfen 0.1 g 01, in dem wenig I-Amino-isochinalin diinn- 
schichtchromatographisch nachgewiesen wurde. 

13 aus s-Triuzolo~5.1-u,iisochinolyl-(S)-lithium (15): Die Losung von 15, dargestellt aus 
2.0 g (12 mMol) 12d, wie bereits bei der Bereitung von s-Triazolo[3.4-a]isochinolyl-(3)- 
lithium beschriebenl3), erwarmte man langsam auf Raumtemp., fugte wenig Wasser zu und 
dampfte die homogene Phase ein. Den Ruckstand loste man in Wasser und extrahierte 
48 Stdn. kontinuierlich mit Chloroform. Den Ruckstand des Chloroformextraktes kristalli- 
sierte man aus Pyridin um: 1.2 g (60%) 13; identifiziert durch IR-Vergleich. 

13 a m  s-Triazo/o~5.l-~jisockinolin (12d): 2.0 g (12 mMol) 12d erhitzte man in 100 ccm 
2.5n Nutriunzbutylat in Butanol 6 Stdn. auf 140'. Man fugte Wasscr zu uiid dampfte ein. 
Den Ruckstand extrahierte man niit Wasser und filtrierte: 0.8 g (40%) 12d, identifiziert durch 
1R-Vergleich. 

Die waOr. Losung sauerte man und filtrierte ab:  0.5 g (25%) 13, identifiziert durch TR- 
Vergleich. 

5-Brom-s-triuzolo~S.l-a:isochinolin (Ma): Bei - 70" fugte man 2.6 g (16 mMol) Brom 
langsam zur Losung von 15 (bereitet aus 2.2 g (13 mMol) 12d) in 100 ccm Tetrahydrofuran. 
Bei Raumtemp. fiigte man Wasser zu und dampfte die homogene Phase ein. Man wusch den 
Ruckstand mit Natriumsulfit-Losung und kristallisierte aus Cyclohexan um: 1.4 g (43 %), 
Schmp. 168-169". - N M R  und UV: s. Tabb. 1 und 2. 

CIOH6BrN3 (248.1) Ber. C 48.41 H 2.44 N 16.94 Gef. C 48.20 H 2.80 N 16.36 

.5-~/-Hydro,~y-ut~~yl~-s-triuzo/o~S. I-a.lisochinolin (16b): Wie oben aus 2.5 g (16 mMol) 12d 
und 0.7 g (15 mMol) Acetaldehyd bei -70". Bei Raumtemp. fiigte man Wasser zu, dampfte 
ein und bchandelte den Ruckstand 30 Min. mit siedendem Wasser. Man filtrierte ab und 
kristdkierte aus Bcnzol um: 1.8 g (57%), Schmp. 110-112". - N M R  und U V :  s. Tabb. 1 
und 2. 

C12HllN30 (213.2) Ber. C 67.59 H 5.20 N 19.71 Gef. C 67.86 H 5.35 N 19.74 

5-Carboxy-s-triuzolu~S.I-u~isuchinulin (16c) : Wie oben wurde aus 5.0 g (30 niMol) 12d die 
Losung des Li-Snlzes 15 bereitet und bei -70" zu einem UberschuO an zerkleinertem, festem 
C02 gegeben. Bei Raumtemp. dampfte man i.Vak. ein, behandelte den Ruckstand mit 
2n HCI, extrahierte mit Chloroform und kristallisierte den Verdampfungsruckstand des 
Chloroformextraktes aus Acetonitril: 1.5 g (24%), Schmp. 215- 217". ~- N M R :  s. Tab. 2. 

CliH7N302 (213.2) Ber. C 61.97 H 3.31 N 19.71 Gef. C 61.55 €I 3.17 N 19.79 
16c erhitzte man 7 Stdn. in siedendem Wasscr, danipfte ein uiid erhielt das Ausgangs- 

produkt quantitativ zuruck. 
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o-is-TriuzoZ~Z-(3)i-benzoesaure (19h): 2.5 g (15 mMol) 12d in 30 ccm Pyridin und 60 ccm 
2 n  KOH oxydiertc man mit 8.2 g (52 mMol) Kaliumnperrnangana/ in 235 ccm Wasser, wie 
bereits beschriebenz). Ausb. 1.9 g (68 %), Schmp. 210--212"; identifiziert durch IR-Ver- 
gleich15). 

5.6-Dihyd~o-s-tricizolu~5. Z-crd7isochinolin (18 h) : In  einem Riihrautoklaven wurde 1 .O g 
(6 mMol) 12d in 20 ccm Isopropylalkohol an 1.0 g 5 Palladium auf Aktivkohle (Typ 16 
von Johnson, Matthey and Co.) bei 75-90" mit 100 at Wussersfoff hydriert. Nach 2 Stdn. 
wurde aufgearbeitet. Den Eindampfruckstand kristallisierte man aus Cyclohexan um : 
0.5 g (50%) vom Schmp. 83 -~84". 

CloHgN3 (171.2) Ber. C70.15 H 5.30 N24.55 Gef. C70.24 H 5.30 N24.82 

Elektrolytische Reduktion von 12a zu 18a: In  eine Elektrolyseapparatur mit Quecksilber- 
Kathode, Kohlenstoff-Anode und einer Glasfrittc (G 5 )  als Uiaphragma fugte man in den 
Kathoden-Teil 100 ccm Methanol, 5.0 g (4.5 mMol) Tetrametlz)?lumNlo~zliumchlorid und 2.4 g 
(10 mMol) 12a. Zum Anoden-Teil gab man 20 ccm Methanol, 5 ccm Wasser und 3 ccm 
Allylalkohol. Danach legte man eine Spannung von ca. 5 Volt an, bis 12a ganz gelost war. 
Nun dampfte man das Solvens ein und extrahierte den Riickstand mit Cyclohexan. Den Ein- 
dampfruckstand der Cyclohexanlosung kristallisierte man aus Hexan urn: 1.26 g (5204) 18a, 
Schmp. 88-- 90". 

C I ~ H ~ F ~ N ~  (239.2) Ber. C 55.23 H 3.37 Gef. C 55.31 H 3.43 
[296/71] 


