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Uber Pyridyl-isochinoline
Von GERHARD BUucHMANN und LUTz KRAHNERT

Mit 16 Abbildungen

Inhaltsiibersicht

Isochinoline und substituierte x-Picoline setzen sich zu Pyridyl-isochinolinen uni.

Das Verhalten von Isochinolin, 1-Aminoisochinolin und 1, 2,3, 4-Tetrahydroisochinolin
gegeniiber 2-Chlormethylpyridin wurde untersucht; bei Zimmertemperatur bildeten Iso-
chinolin und 1-Aminoisochinolin die erwarteten Quaternisierungsprodukte, wihrend beim
1,2,3,4-Tetrahydroisochinolin das Hydrochlorid vorlag.

Bei erhshter Temperatur entstanden aus 1, 2,3, 4-Tetrahydroisochinolin und 1-Amino-
isochinolin mit 2-Chlormethylpyridin unter Chlorwasserstoffabspaltung die entsprechenden
freien Basen.

Das aus erster Reaktion hervorgegangene Pyridyl-isochinolin setzte sich mit 1,2-Di-
brom#than zu einem bisquaterniren Produkt um.

1,2.3,4-Tetrahydroisochinolin und das durch Umsetzung von 1,2,3,4-Tetrahydro-
isochinolin mit Schwefelkohlenstoff entstehende 1,3,4-Trihydro-isochinolino-N-dithiocar-
bamat werden an 2-Vinylpyridin addiert.

1-Aminoisochinolin gibt diesec Reaktion nicht.

Die Konstitution der dargestellten Verbindungen wurde auf chemischem Wege und
durch infrarotspektroskopische Untersuchungen festgelegt.

Einleitung

Moglichkeiten zur Verkniipfung der beiden heterocyclischen Systeme Iso-
chinolin und 2-Methylpyridin («-Picolin), welche beide aus Braunkohlen-
mittelol isoliert werden konnen, sind bisher noch nicht erforscht worden.
Die Verbindungsmoglichkeiten der beiden Systeme iiber eingefiihrte funk-
tionelle Gruppen und iiber eingefiigte Zwischenglieder wurde iiberpriift.

Die starke Elektronegativitit des Ringstickstoffatoms im Isochinolin hat
zur Folge, daBl dieses die n-Elektronen des Systems stark an sich zieht und
dadurch die Kohlenstoffatome, insbesondere die in 1- und 5-Stellung, posi-
tiviert werden. Aus diesem Grunde verhilt sich das Molekiil gegeniiber
der elektrophilen Substitution sehr tréige.

Die zweite Reaktionskomponente x-Picolin ist neben - und y-Picolin
im Braunkohlenmittelsl enthalten. Auf Grund der unterschiedlichen Siede-
punkte ist eine destillative Abtrennung des a-Picolins vom f, y-Gemisch gut

16 7. prakt. Uhem. 4. Reihe, Bd. 30.
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moglich. Das hauptsichlich verwendete «-Picolinderivat ist das 2-Chlor-
methylpyridin. Es wurde von W. MataEs und H. ScatiLy?!) durch direkte
Chlorierung von «-Picolin erhalten.

2. Direkte Verkniipfung der beiden Stickstoffheferocyclen iiber eingefiihrte
funktionelle Gruppen
2.1. Quatcrnisicrungsreaktionen mit 2-Chlormethylpyridin

Die Quaternisierungsreaktion von Isochinolinen mit 2-Chlormethyl-
pyridin wurde in Ather, Benzol, Chloroform, Athanol und Acetonitril durch-
gefiihrt. In diesen Losungsmitteln mit zunehmendem Dipolmoment wurde
bei 20°C und bei —10°C gearbeitet.

Wie man den pK-Werten der drei eingesetzten Amine entnehmen kann,
steigt die Basizitét von Isochinolin, das relativ schwach basisch ist, iiber das
1-Aminoisochinolin  bis zum 1,2,3,4-Tetrahydroisochinolin an. Danach
miifite also zu erwarten sein, dall das quaternire Produkt des letzteren sich
am leichtesten und das des Isochinolins am schwierigsten bildet.

Isochinolin reagierte bei Zimmertemperatur erst dann mit 2-Chlormethyl-
pyridin, wenn das stark polare Acetonitril als Losungsmittel verwendet
wurde. Nach einigen Tagen kristallisierte das 2-Pyridyl-2’-methyl-isochi-
nolinium-chlorid (1) aus:
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Beim 1-Amino-isochinclin entstand in den erwithnten Losungsmitteln das
quaternire Produkt. H. BEYER und A. HerzeEIM?) beschreiben, daB die
Quaternisierung von Aminen mit cyclischer Amidinstruktur, wie sie auch im
1-Amino-isochinolin vorliegt, am Ringstickstoff stattfindet. Demzufolge
liegt bei (II) das 2-Pyridyl- 2'-methyl—1—&mino—isochinolinium chlorid vor:
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Das 1,2,3,4-Tetrahydroisochinolin erfiillte nicht die Voraussage, nach
der sich das 2-Pyridyl-2'-methyl-1, 2, 8, 4-tetrahydro-isochinolinium-chlorid
(II) am leichtesten bilden miiBite. In sdmtlichen Fillen entstand das Hydro-
chlorid des Amins. Die Reaktionslosung war stets durch die Zersetzungs-
produkte des 2-Chlormethylpyridins tiefrot gefarbt. Wahrscheinlich ist

1) W. MarsEs u. H. Scutiny, Angew. Chem. 75, 237 (1963).
2) H. Bever u. A. HErzaey, Chem. Ber. 97, 1081 (1964).
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durch das 1,2, 3, 4-Tetrahydroisochinolin das Medium so stark alkalisch, daB
die vorher beschriebene Zersetzung des 2-Chlormethylpyridins vor der Re-
aktion eintritt; aus dem hierbei entstehenden Chlorwasserstoff wird das
1,2, 3,4-Tetrahydroisochinolin-hydrochlorid gebildet.

Beim Zusammengeben der beiden Reaktionspartner 1,2, 3, 4-Tetrahydro-
isochinolin und 2-Chlormethylpyridin ohne Lisungsmittel erstarrte das Re-
aktionsgemisch fast angenblicklich unter starker Erwirmung und Bildung
des 1,2,3,4-Tetrahydroisochinolin-hydrochlorids.

Die Zersetzungsprodukte wurden mit Hilfe der Diinnschichtchromato-
graphie durch Vergleich der Rf-Werte mit denen von zersetztem 2-Chlor-
methylpyridin nachgewiesen ; bei beiden tiberpriiften Substanzproben stimm-
ten die Rf-Werte der mafigebenden Flecken tiberein.

Die Versuche wurden auch bei —10°C durchgefiihrt, weil sich das
2-Chlormethylpyridin bei Zimmertemperatur schon sehr stark zersetzt;
sie fithrten zu gleichen Ergebnissen. Quaternisierungsversuche mit Isochi-
nolin-N-oxid fithrten auch in Acetonitril nicht zum guaterndren Reaktions-
produkt.

2.2. Kondensationsreaktionen von 2-Chlormethylpyridin mit Stickstoff-Funktionen
des Isochinolins
1,2, 3, 4-Tetrahydroisochinolin und 2-Chlormethylpyridin wurden in ab-
solutem Athanol unter heftigem Riihren zum Sieden erhitzt. Dabei wurde
unter Bildung von 2-Pyridyl-2'-methyl-1,3, 4-trihydro-isochinolin Chlor-
wasserstoff abgespalten:
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Ein Vergleich des IR-Spektrums der Substanz mit dem des 1,2,3,4-
Tetrahydroisochinolins 148t erkennen, daf die fur das sekundidre Amin
charakteristische NH-Valenzschwingungsbande bei 3300 em™1 nicht mehr
auftritt. Dagegen absorbiert die Verbindung (ITI) bei 1350 cm~! stark. Diese
Bande kann der CN-Schwingung eines tertidiren Amins zugeordnet werden3).

Die Verbreiterung der NH-Bande in Abb. 1 und ihre Verschiebung nach
niedrigeren Frequenzen hin ist nach L. J. BELLAMY %) ein ausreichendes Kri-
terium dafiir, daBl das 1,2,3,4-Tetrahydroisochinolin iiber Wasserstoff-
briickenbindungen assoziiert ist. Beim Einleiten von trockenem Chlorwasser-
stoff in die dtherische Losung von (III) wurde das Dihydrochlorid gebildet.

Nach mehrstiindigem Erhitzen von (III) in 1,2-Dibrométhan fiel die
bisquaternére Verbindung, das 2,3,6-Trihydro-N-1, 2, 3, 4-tetrahydroisochi-

3 L. J. Berramy, Ulbrarot-Spektrum und chemische Konstitution, Steinkopff-Verlag,
Darmstadts, 19556.
16*
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nolino-(1, 2 ¢)-pyrido-pyrazinium-dibromid (IV) aus:
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Abb. 1. TR-Spektrum von 1,2,3.4-Tetrahydroisochinolin
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IR-Spektrum von 2-Pyridyl-2’-methyl-1, 3, 4-trihydroisochinolin

WE:

Abb. 2

Interessant ist die Tatsache, daf hier ein Spiran vorliegt, in welchem beide
Ringe ein Stickstoffatom gemeinsam enthalten.
H.F. Homer und T. E. ToMmrinsoN?) erhielten durch Umsetzung von

2,2'-Bipyridyl mit 1, 2-Dibroméathan eine strukturell d4hnliche Verbindung,
das 9,6-Dihydro- dlpvndo (1,2a; 1.2¢)-pyrazinium-dibromid (Diquat):

OO -

CH,-CH
i \
Br Br

4y R.F. Homer u. T. 8. Tomrixsox, J. chenm. Soc. London 1960, 2502,
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Die IR-Spektren von bisquaternisierten Verbindungen voranstehender
Struktur wurden bisher in der Literatur noch nicht beschrieben.

Die IR-Spektren dieser d&hnlichen Verbindungen stimmen in den haupt-
sidchlichen Banden iiberein. Das erkliart sich dadurch, dafl in beiden Stoffen
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Abb. 3. IR-Spektrum von 2,3,6-Trihydro-N-1, 2,3, 4-tetrahydroisochinolin-(1, 2¢)-pyrido-
pyrazinium-dibromid als KBr-Preliling
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Abb. 4. IR-Spektrum von 5,6-Dihydro-dipyrido-(1,2a;2, 1¢)-pyrazinium-dibromid als
KBr-Prelling

die gleichen Strukturelemente enthalten sind. Die Verbindung (IV) enthlt
lediglich folgende Strukturgruppe zusitzlich:

CH,
| o,

. N
CH, CH,—

Deshalb wurde das Spektrum des Tetradthylammoniumbromids aufge-
nommen. KEs miilten hier Banden auftreten, welche wohl in Abb. 3, aber
nicht in Abb. 4 vorkommen.

Dafiir kommen lediglich Banden bei 1450 cm— bzw. 1440 cm~' in Frage;
es kann aber daraus noch nicht die Schlufifolgerung gezogen werden, daf es
sich hier um eine charakteristische Bande fiir das voranstehend erwihnte
Strukturelement handelt.

Bei der Umsetzung von 1-Aminoisochinolin mit 2-Chlormethylpyridin
in der gleichen Weise, wie vorher das 1,2, 3,4-Tetrahydroisochinolin, ent-
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stand das 1-Imino-1,2-dihydro-2-pyridyl-2'methyl-isochinolin (V):
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Der Versueh, mit 1, 2-Dibroméathan auf dhnliche Weise wie bei (II1), ein
bisquaternisiertes Produkt zu crhalten, fihrte zu einer schwarzbraunen,
harzdhnlichen Substanz unbekannter Zusammensetzung.
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Abb. 5. IR-Spektrum von Tetraithvlammoniumbromid als KBr-Prefiling
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2.3. Konstitutionsaufklirung des Umseizungsproduktes von 2-Chlormethylpyridin
mit 1-Amineisochinolin
Es ist denkbar, dafl das 2-Chlormethylpyridin auller am tertidren Stick-
stoffatom auch an der priméren Aminogruppe des 1-Aminoisochinolins an-
greifen kann. Somit stehen folgende Strukturformeln zur Diskussion, welche
gemiB Analyse derselben Summenformel entsprechen:

WO 7 | i
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Leitet man in eine dtherische Losung des Reaktionsproduktes trockenen
Chlorwasserstoff ein, so bildet sich das Dihydrochlorid; es wire jedoch zu
erwarten, daf3 die Verbindung (Va) ein Trihydrochlorid bildet.

1-Amino-isochinolin selbst bildet nur ein Monohydrochlorid ; dieses weist
darauf hin, dafB eine Amidinstruktur vorliegt. Bei Verbindungen dhnlicher
Struktur greift der Substituent, wie J. GOERDELER und W. RoTH?) heschrei-
ben, stets am Ringstickstoff an; diese Feststellung spricht zugunsten der
Struktur (Va).

5y J. GorrpwLErR u. W. RotH, Angew. Chem. 70, 400 (1958).
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Ein Vergleich des IR-Spektrums der Ausgangssubstanz mit demjenigen
des Reaktionsproduktes ergibt, daf die beiden NH,-Banden in Abb. 6 bei
3310 em—! und 3490 em—! nicht vorkommen und nur noch eine Bande bei
3330 cm—? auftritt, die einer —NH-Valenz-Schwingung entspricht3). Eine
Bande eciner sekundiren Aminstruktur, wie sie in der Struktur (Va) vor-
liegen wiirde, miilte zwischen 3400em~! und 3530 em~' absorbieren®).
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Abb. 6. TR-Spektrum von 1-Amino-isochinelin als KBr-Prefiling
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Abb. 7. IR-Spektrum von I1-Tmino-1,2-dihydro-2-pyridyl-2/-methyl-isochinolin als KBr-
P pyridy
Prefiling

Weitere Versuche, eine N-Nitroso- und eine N-Benzoylverbindung dar-
zustellen, welche beide nur (Va) bilden konnte, verliefen negativ.

Aus diesen Tatsachen wird geschlossen, daf die Strukturformel (V) dem
Umsetzungsprodukt des 2-Chlormethylpyriding mit dem 1-Aminoisochi-
nolin entspricht.

3. Verbindung des Isochinolin- und des x-Picolin-ringsystems iiber
Zwischenglieder
3.1. —CHga-Gruppe als weiteres Zwischenglied
Fiigt man in (ITI) eine weitere —CH,-Gruppe als Zwischenglied ein, so
erhiilt man 2-Pyridyl-2’-dthyl-1, 3, 4-trihydro-isochinolin (VI).

8) Urrmanns Encyclopadie der technischen Chemie, Verlag Urban & Schwarzenberg,
M iinchen-Berlin 1961, Bd. 2/1, 8. 304.
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Diese Verbindung wurde einmal durch Anlagerung von 1,2,3,4-Tetra-
hydroisochinolin an 2-Vinylpyridin unter Verwendung von Essigsédure als
Katalysator und zum anderen durch eine MaxwicH-Reaktion dargestellt:
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C. MannicH und D. LammeriNg?) fanden, daB 1,2,3,4-Tetrahydroiso-
chinolin im Gegensatz zu 1, 2, 3, 4-Tetrahydrochinolin MaxNIcH-Basen bildet,
indem sie Acetophenon als acide Komponente verwendeten.

In diesem Falle wurde das x-Picolin selbst als acide Komponente ein-
gesetzt.

Dem Elektronendichtediagramm des Pyridins®) wird entnommen, daf
die beiden zum Ringstickstoffatom orthostéindigen Kohlenstoffatome stark
an Elektronen verarmt sind. Dadurch wird die CH,-Gruppe in x-Picolin
positiviert, so daB eine Abspaltung des Wasserstoffatoms mdoglich wird.
Diese Aciditdt reicht fiir eine ManNIcH-Reaktion mit dem 1,2,3,4-Tetra-
hydroisochinolin aus.

Es wurde nicht das Hydrochlorid, sondern die freie Base durch Alkalisieren
des Reaktionsgemisches dargestellt. Die Ausbeute war sehr gering; sie
betrug etwa 2,1% d. Th. gegeniiber 84,39, d. Th. bei der Addition von
1,2, 3, 4-Tetrahydroisochinolin an 2-Vinylpyridin.

3.2, ~ﬁ——S-Gruppe als weiteres Zwischenglied
S

Wenn zwischen das Isochinolin- und «-Picolinsystem Schwefelkohlen-
stoff als Zwischenglied eingefiigt wird, so erhdlt man die Ester der entspre-
chenden Dithiocarbamidsiuren, welche mannigfaltige biologische Aktivitit
aufweisen.

E. BaMBERGER und W. DIECKMANN®) beschreiben die Umsetzung von
1,2, 3, 4-Tetrahydroisochinolin mit Schwefelkohlenstoff, wobei sie 1,2,3,4-
Tetrahydro-isochinolinium-1’, 3", 4'- trihydro-isochinolino-N'-dithiocarbamat
erhielten. Der Versuch, aus 1-Aminoisochinolin das entsprechende Dithio-

7) C. MANNiCH u. D. LAMMERING, Ber. dtsch. chem. Ges. 55, 3510—3526 (1922).
8) A. ALBERT, Chemie der Heterocyclen, Verlag Chemie, 1962, S. 40.
%) E. BaMBERGER u. W. DIECKMANN, Ber. dtsch. chem. Ges. 26, 1205 (1893).
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carbamat darzustellen, millang. Der Grund fiir diese nicht erfolgte Reaktion
besteht wahrscheinlich in einer geringeren Basizitit des 1-Aminoisochinolins
gegeniiber dem 1,2, 3, 4-Tetrahydroisochinolin.

3.21. Umsetzung des 1,3,4-Trihydro-isochinolino-N-dithiocarbamats
mit 2-Chlormethyl-pyridin
Durch weitere Umsetzung des durch die Reaktion von 1,2,3,4-Tetrahydro-isochinolin
und Schwefelkohlenstoff im alkalischan Medium intermediir entstandenen 1,3, 4-Trihydro-
isochinolino-N-dithiocarbamates mit 2-Chlormethylpyridin wurde unter Kaliumchlorid-
abspaltung ein rotbraunes, iibelriechendes Produkt erhalten, welches im Vakuum der 0l-
pumpe destillierbar war.
Bei dem erhaltenen viskosen, gelben Ol miiBite es sich gemid Analyse nicht um 2-Me-
thylpyridyl-1/,3’, 4’-trihydro-isochino]ino-N’-dithiocarbamat
VANV P
I‘ i
< I
N .},‘ ‘ﬁ S—CHr
S

sondern um die Verbindung 1.2,3,4-Tetrahydro-isochinolinium-N-pyridyl-2-methyl-
1,3, 4'—trihydro-isochinolino-N’-dithiocarbamat (VII) handeln:

e \H/ N ‘// \{ 7 \\l/ N @
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Dieses Produkt wurde mittels der Diinnschichtchromatographie untersucht. Als Lauf-
mittel fand ein Gemisch von Benzol und Methanol im Verhiltnis 9:1 Anwendung. Hierbei
zeigte sich, daB die Rf-Werte von VII und der Ausgangsstoffe unterschiedlich waren und
eine einheitliche Substanz vorlag.

3.22. Umsetzung des 1,3,4-Trihydro-isochinolino-N-dithiocarbamats mit
2-Vinylpyridin
Die Anlagerung von 1,2,3,4-Tetrahydro-isochinolinium-17,3’, 4’-trihydro-isochinolino-
N’-dithiocarbamat an 2-Vinylpyridin verlief in wélriger alkoholischer Losung unter Ab-
spaltung von 1,2.8,4-Tetrahydroisochinolin und lieferte das erwartete 2-Athylpyridyl-
1/,3’,4’-trihydro-isochinolino-N’-dithiocarbamat (VILI):
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Bei dieser Reaktion wurden katalytische Mengen Eisessig verwendet.
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Es wiire denkbar, dal3 der itt Absatz 3.21. beschriebenc Reaktionsablauf auf der Stufe
cines Zwischenproduktes stehen geblieben ist, welches hier intermediiir auftreten konnte.
Danach wiirde sich das 2-Vinylpyridin wahrscheinlich in der ersten Stufe mit dem Aus-
gangsstoff zusammenlagern und das entstandene Zwischenprodukt unter Bildung von (VIII)
das 1,2, 3.4-Tetrahydroisochinolin abspalten:
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Das hierbei angenommene Zwischenprodukt wurde jedoch in keinem Fall isoliert.

In den IR-Spektren lassen sich die durch die verschiedenen CS-Schwingungen hervor-
gerufenen Banden kaum charakterisieren: die in der Literatur beschriebenen Zuordnungen
sind meist noch umstritten.

L. J. BELrLAMY?) beschreibt fiir die CS-Valenzschwingung cine schwache Bande im
Bereich 600 em? bis 700 cm~! und fiir die N—C—Bindung eine starke Bande zwischen

If :
S
1470 em~! nnd 1500 em~t. C. N.R. Rao und R. VENKATARAGHAVAN1®) haben mehrere

TR-Spektren von Thiono-Verbindungen untersucht und drei Banden in den Bereichen:

13951570 cm !
1260—1420 ¢m—?!
940--1140 em™!?

gefunden, welche sie versuchsweise als N- C—1-, -1I- und -III-Bande bezeichnen.

Nach einem Vergleich mit dem Spektrum des 1,2,3,4-Tetrahydroisochinolins wurden
in diesen Bereichen die in Tab. 1 angefithrten Banden zugeordnet.

!

4. Experimenteller Teil
4.1, 2-Pyridyl-2’-methyl-isochinolinium-chlorid

1,3 g (0,01 Mol) Isochinolin werden in Acetonitril gelést und 1,3 g (0.01 Mol) 2-Chlor-
methylpyridin zugegeben. Nach mehrtigigem Stehen kristallisiert das Produkt in gelben
Prismen aus.

10) C. N. N. Rao u. R. VENKATARAGHAVAN, Spectrochim. Acta (London) 18, 541 —547
(1963), ref. Chem. Zbl. 1964, Nr. 23/0751.
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Fp. (Acetonitril) 97°C; farblose Prismen.

Ausbeute: 2,0 g

(76,99, d. Th.).

251

CHCIN,  (256,74)
Analyse: ber.: N 10,91; gef.: N 10,73 10,563%,.
Tabelle 1
Charakteristische Absorptionsbanden der Dithiocarbamate
Strukburelement Be.relche gemilB Abb. 8 Abb. 9 Abb. 10
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Abb. 9. IR-Spektrum von 1,2,3,4-Tetrahydro-isochinolinium-N-pyridyl-2-methyl-1/,3’, 4'-
trihvdro-isochinolino-N’-dithiocarbamat als KBr-PreBling
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Abb. 10. TR-Spektrum von 2-Athylpyridyl-1’,3’, 4-trihydro-isochinolino-N’-dithiocarb-
amat als KBr-Prellling

4.2, 2-Pyridyl-2’-methyl-1-amino-isochinolinium-chlorid

1,4 g (1,01 Mol) 1-Aminoisochinolin werden in absolutem Athanol gelost und mit einer
alkoholischen Losung von 1,3 g (0,01 Mol) 2-Chlormethylpyridin versetzt. Nach ungefahr
8 Stunden wird das Losungsmittel abdestilliert und das tiefrot gefirbte Rohprodukt aus
absolutem Athanol umkristallisiert.

Fp. 280°C.

Ausbeute: 2,4 g (88,69 d. Th.).

CpHLCIN,  (271,76)

Analyse: ber.: C 66.30; gef.: C66,6Y; 66,909
H 5,19; H 4,99; 4.999;
N 15,64; N 15,63;  15.619.

1.3. 2-Pyridyl-2'-methyl-1,3,4-trihydro-isochinolin

13,3 g (0,1 Mol) 1,2,3,4-Tetrahydroisochinolin werden in 100 m! absolutem Athanol
geldst und auf dem Wasserbad zum Sieden erhitzt. In der Siedehitze wird eine Losung von
12,8 g (0,1 Mo}) 2-Chlormethylpyridin in 50 ml absolutem Athanol zugetropft und die
Reaktionslosung noch b Stunden unter RiickfluB3 erhitzt. Das Athanol wird abdestilliert und
das zuriickbleibende tiefrote 01 mit Wasser versetzt. Nach dem Alkalisieren mit 5 n-Natron-
lauge wird dreimal mit Ather extrahiert und die vereinigten Atherausziige mit wasserfreiem
Natriumsulfat getrocknet. Der Ather wird abdestilliert und das zuriickbleibende rote Ol
der Vakuumdestillation unterworfen.

Kp. 140 °C/1,5 Torr; gelbes, zihflissiges Ol.

Ausbeute: 14,3 g (63,89, d. Th.).

C;HigN, (224,31)

Analyse: ber.: © 80,32; gef.: C 80,22; 79,809

H 7.19; H 7,31;  7,119;
N 12,49; N12,12;  12,10%.

4.4. 2-Pyridyl-2’-methyl-1, 3, 4-trihydro-isochinolin-dihydrochlorid

1,1 g (0,005 Mol) 2-Pyridyl-2’-methyl-1, 3, 4-trihydro-isochinolin werden in 30 ml ahb-
solutem Ather gelost. Anschliefend wird unter Kithlung Chlorwasserstoff eingeleitet, bis
kein Niederschlag (Hydrochlorid) mehr ausfillt. Der farblose Niederschlag wird ab-
filtriert, in absolutem Athanol gelost und mit absolutem Ather gefdllt. Fp. 224°C (Zers.);
farblose Kristalle.

Ausbeunte: 1,3 g (87,3% d. Th.).

CH CLN, (297,24)
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Analyse: ber.: C80,61; gef.: C60,32; 60,739%:

H 6,105 H 5,99; 5,829
N 9,43; N 9.57; 9,4994.

4.5. 2,3,6-Trihydro-N-1,2,3,4-tetrahydro-isochinolino-(1,2 ¢)-pyrido-pyrazi-
nium-dibromid

7,5g (0,033 Mol) 2-Pyridyl-2’-methyl-1, 3, 4-trihydro-isochinolin werden mit einem
UberschuB von 1,2-Dibrométhan 15 Stunden unter RiickfluB erhitzt. Nach dem Abkiihlen
wird abfiltriert und mit Aceton und Ather nachgewaschen. Es bleibt ein graues Rohpro-
dukt zurtick, welches mit Dimethylformamid nachgewaschen und aus absolutem Athanol
umkristallisiert wird. Fp. 275 °C; hellbraune amorphe Kristalle.

Ausbeute: 11,5 g (83,9% d. Th.).

C,HyBr,N, (412,20)

Analyse: ber.: N G,80;  gef.: N 6,66; 6,559,

4.6, 1-Imino-1,2-dihydro-2-pyridyl-2’-methyl-isochinolin
Zu 7,0 g (0,05 Mol) 1-Aminoisochinolin, in absolutem Athanol gelést, werden in der
Niedehitze 6,5 g (0,05 Mol) 2-Chlormethylpyridin zugetropft. Nach fiinfstiindigem Erhitzen
wird das Gemisch aufgearbeitet, wie unter 4.3. beschrieben. Bei der Extraktion erstarrt das
Reaktionsprodukt in der dtherischen Schicht zu einer braunen Kristallmasse, die aus Ather
umkristallisiert wird.
Fp. 107°C; farblose Nadeln.
Ausbeute: 8,3 g (70,69, d. Th.).
Analyse: ber.: C 76,57; gef.: C 76.46; 76,019
H 5,57; H 35,26; 5,44%,;
N 17.86; N 17.84; 17,559,

4.7. 1-Imino-1,2-dihydro-2-pyridyl-2'-methyl-isochinolin-dihydrochlorid

1.2 g (0,005 Mol) 1-Imino-1,2-dihydro-2-pyridyl-2’-methyl-isochinolin werden in ab-
solutem Ather gelost und in der Kilte Chlorwasserstoff eingeleitet. Es fallt ein farbloses
Reaktionsprodukt aus, welches mehrmals aus Athanol/Ather umgefallt wird. Fp. 260°C
{Zers.); farblose Kristalle.

Ausbeute: 1,4 g (98.09%, d. Th.).

C;Hy;CLNg  (308.22)

Analyse: her.: N 13,64;  gef.: N 13,74;  13,45%,.

4.8, 2-Pyridyl-2’-ithyl-1,3,4-trihydro-isochinolin
4.81. Durch Additionsreaktion

6,7 g (0,05 Mol) 1,2,3,4-Tetrahydroisochinolin werden vorgelegt und unter Kihlung
0,44 g Kisessig zugegeben. In diese Losung werden ziemlich schnell 21 g (0,2 Mol) 2-Vinyl-
pyridin eingetropft und die Reaktionslésung sechs Stunden zum Sieden erhitzt (110—135°C).
AnschlieBend wird das Reaktionsgemisch der Vakuumdestillation unterworfen. Kp.
155--160°C/0,5 Torr, gelbes, zihflissiges OI.

Ausbeute: 10,1 g (84,99, d. Th.).

CeHsN, (238,34)

Analyse: ber.: C80,63; gef. C81,08; 80,53%;

H 7,61; H 7,68;  7,38%;
N 11,76; N 11,65; 11,620,
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4.82. Durch MaxxicH-Reaktion

17,0 g (0,1 Mol) 1,2,3, 4-Tetrahydroisochinolinhydrochlorid und 4,5 ¢ (0,15 Mol) fein-
gepulverter Paraformaldehyd werden mit 20 ml absolutem Athanol erhitzt und im Verlaufe
von ciner Stunde 9,3 g (0,1 Mol) a-Picolin hinzugegeben. Anschliefend wird 2 Stunden
lang erhitzt und einige Tropfen Salzsiure zugetropft, worauf die letzten PParaformal-
dehyd-Reste in Losung gehen. Nachdem die Losung abgekiihlt ist, wird sie alkalisiert und
mit Ather extrahiert. Nach Trocknen des Atherauszuges und nach Abdestillieren des Athers
bleibt ein rotbraunes Ol zuriick, das im Vakuum der Olpumpe destilliert wird; Kp. 155 bis
157°C/0,5 Torr.

Ausbeute: 0,6 g (2,19 d. Th.).

14.9. 1,2,3,4-Tetrahydro-isochinolinium-1',3",4"-trihydro-isochinolino-
N’-dithiocarbamat

13.3 g (0,1 Mol) 1,2,8,4-Tetrahydroisochinolin werden in iberschiissigem Ather ge-
lost und unter Riihren und Kiihlen bei ungefihr 5 °C eine dtherische Losung von Schwefel-
kohlenstoff im UberschuB zugegeben. Das Aminsalz fillt sofort aus; es wird noch eine halbe
Stunde nachgeriihrt. ¥p. 178°C; farblose Nadeln.

Ausbeute: 14,3 g (83,69 d. Th.).

CroHpN,S,  (342,63)

Analyse: ber.: N 8,18; gef.: N 8,209,.

+.10. 1,2,3,4-Tetrahydro-isochinolinium-N-pyridyl-2-methyl-1",3",4'-trihydro-
isochinolino-N'-dithiocarbamat
6,72 (0,05 Mol) 1,2,8,4-Tetrahydroisochinolin werden in 30 ml Athanol und 20 ml
Wasser geldst und mit 2,8 g Atzkali alkalisiert. Danach werden unter Eiskiihlung 3,8 g
(0,05 Mol) Schwefelkohlenstoff in alkoholischer Losung zugetropft und die Reaktionslésung
ungefihr 5 Stunden nachgeriihrt, bis der Geruch nach Schwefelkohlenstoff verschwun-
den ist. In die gelbrote Losung werden langsam unter Kiihlung 6,4 g (0,05 Mol) 2-Chlor-
methylpyridin, in 20 ml Athanol gelsst, getropft; es wird noch 10—12 Stunden nachge-
rithrt. Im Verlaufe der Reaktion scheiden sich Kaliumchlorid und ein rotbraunes Ol ab.
Das Reaktionsgemisch wird mit Wasser versetzt, wobei sich das Kaliumchlorid 16st und das
Ol im Scheidetrichter abgetrennt werden kann. Durch Abdestillieren des Losungsmittels
kann noch eine zweite Fraktion des Ols erhalten werden. Kp. 56 °C/0,6 Torr; gelbes, iibel-
riechendes O1.
Ausbeute: 8,6 g (78,79 d. Th.).
CosHpN,S,  (483,65)
Analyse: ber.: C69.25; gef,: C69,95; 69,989%;
H 6,28; H 6,18; 6,46%;
N 9,69; N 9,91, 9,75%,.

Die Darsteliung kann auch wie folgt durchgefithrt werden: 7,0 g (0,02 Mol) 1,2,3,4-
Tetrahydro-isochinolinium-1’,3’, 4’-trihydro-isochinclino-N’-dithiocarbamat werden meh-
rere Stunden in 100 ml Athanol bei Zimmertemperatur unter Suspension geriihrt. Dann
werden 8,0 ¢ 2-Chlormethylpyridin, in 30 ml Athanol geldst, langsam zugetropft und die
Reaktionsléosung noch 15—20 Stunden nachgeriithrt. Nach fiinfstindiger Reaktion wird
noch etwa 1 g 2-Chlormethylpyridin zugegeben. Nach dem Abfiltrieren vom nicht um-
gesetzten Ausgangsprodukt und Abdestillieren des Losungsmittels bleibt das voranstehend
beschriebene rotbraune Ol zuriick.

Ausbeute: 4,2 g (47,3 d. Th.).
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4.11. 2-Athylpyridyl-1°,5%,4’-trihydro-isochinolino-N‘-dithio-carbamat
7,0g (0,02 Mol) 1,2,3,4-Tetrahydro-isochinolinium-1’,3’, 4"-trihydro-isochinolino-N"-
dithiocarbamat werden in 40 ml Athano! und 30 ml Wasser durch mehrstiindiges Riihren
suspendiert. Dann werden 1,3 g Eisessig hinzugegeben und unter Eiskiihlung 2,1 g (0,02Mol)
2-Vinylpyridin, in 15 m]l Athanol gelost, langsam zugetropft und noch 24 Stunden nach-
gerithrt. Das Rohprodukt wird abfiltriert und aus wiiirigem Athanol umkristallisiert.
Fp. 76°C; farblose Kristalle.
Ausbeute: 4,6 g (72,69% 4. Th.).
C;,H,N,S, (314,48)
Analyse: ber.: C64,93;. gef.: C64,93; 64,64%:;
H 5,77; H 5,47; 5,32%:;
N 8,91; N 8,99; 9,13%.

Fiir die Aufnahme der IR-Spektren danken wir Herrn Diplomchemiker
HAvurE.

Merseburg, Institut fiir Organische Chemie der Technischen Hoch-
schule fiir Chemie Leuna-Merseburg.

Bei der Redalktion eingegangen am 23. September 1964.



