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Allgemeines. 

Seit der Feststellung, dal3 u Alkaloide den Isochinolin- 
kern enthalten, hat  die Chemie dieses heterozyklischen Ring- 
systems erhShte Bedeutung erlangt. Im Zusammenhang mit  
dieser Klasse yon Naturstoffen erscheinen namentl ich die 
a-substi tuierten Derivate  des Isochinolins yon besonderem 
Interesse. 

Es  ist verstiindtieh, dab viele synthetisehe Versuche die 
Gewinnung yon Isochinolinbasen zum Gegenstande batten, als 
H o o g e w e r f f  und v a n  D o r p l  das Isochinolin im Stein- 
kohlenteer auffanden. Wiihrend aber die Synthese der Chinolin- 
abkSmmlinge keine wesentlichen Sehwierigkeiten bereitet, ist 
die kiinstliche Darstel lung vieler Isochinoline nicht leicht 
durchfiihrbar.  Die yon G a b r i e 1 und 35itarbeiter ~ angegebenen 
Synthesen haben nur  prinzipielle Bedeutung.  Fiir die prak- 
tisehe Darstel lung der genannten Basen sind sie nur selten 
verwendbar,  da die erforder]ichen Ausgangsmaterial ien,  
Phenylessig-o-carbons~uren oder o-Cyanbenzylcyanide, in der 
Regel schwer zuganglich und die erzielten Ausbeuten geringe 
sind. Xhnlich liegen die Verhiiltnisse bei der Synthese yon 
P o m e r a n z ~ ,  der :Benzaldehyd mit  Aminoacetal  zum 
Benzylidenacetal  umsetzte und diesen Stoff mittels Sehwefel- 
siiure zum Isochinolin kondensierte. Aueh bier sind die Aus- 
beuten zumeist schlecht, da das Kondensat ionsprodukt  bei der 
E inwi rkung  der Schwefelsiiure an der Kohlenstoff-Stickstoff- 
Doppelbindung leicht zerfallt. Immerh in  konnte durch 
F r i t s c h ~ nach diesem u  das 6, 7-Methylendioxy- 
isochinolin erhalten werden. Wahrend  demnaeh die nieht- 
hydr ie r ten  Isoehinotine sehwerer zugiingliche Verbindungen 
vorstellen, steht fiir die 3, 4-Dihydro-isochinoline, namentl ich 
wenn dieselben an der Stelle 6 methoxyl ier t  sind oder bei den 

1R.  4, 125 (1885); 5, 306 (1886). 
B. 18, 3478 (1885); I9, 1653, 2361 (1886); 20, 2499(1887); 25, 3563 (1892); 27, 827 (1894). 
M o n a t s h .  f. Ch. 14, 116 (1893); 15, 300 (1894); 18, 1 (1897). 
A. 286, 2 (1895). 



~be r  eine Synthese  yon n i eh thyd r i e r t en  Iysoch ino l inabkSmml ingen  1 9 1  

Stellen 6, 7 zwei Methoxylreste  oder eine Methylendioxygruppe  
tragen, h t d e r  Methode yon B i s e h l e r nnd N a p i e r a I s k i ~ 
eine sehr gute Darstellungsweise zur Verfiigung. Diese Syn- 
these wurde yon P i c t e t 6 und D e c k e r 7 weiter  verbessert .  
Bei diesem wiehtigen Ver fahren  werden I tomoamine mit  
Sfiuren zum Amid kondensier t  und diese Verbindung mittels 
Phosphorpentoxyd,  Phosphorpentachlor id  oder Phosphoroxy-  
chlorid in Benzol, Toluol oder Xylol  zum entsprechenden Di- 
hydro-isochinolinring geschlossen. Auf  diese Weise wurde die 
Synthese einiger ]qaturstoffe erreicht. Dutch  Anwendung 
dieses Verfahrens  gelang P i c t e t  und F i n k e l s t e i n S  die 
kiinstliche Darstellung des Laudanosins, w~hrend S p ~ t h und 
L a n g ~ die Synthese des Laudanins  bewerkstelligten. 

Wenn  auch durch das Ver fahren  yon B i s c h l e r  rind 
N a p i e r a l s k i  die Synthese yon partie]l  hydr ie r ten  Iso- 
ehinolinen ermSglicht wurde, so blieb no ch immer  die wichtige 
Aufgabe, aus diesen Verbindungen die n ich thydr ie r t en  Iso- 
ehinolinabkSmmlinge darzustellen. In  einigen F~llen war  wohl 
P i c t e t lo imstande, diese Umwandlung durch Kalinm- 
permangana t  zu erzielen, doch meist t r a t  t iefer greifende 
Oxydation unter  Bildung unerwiinschter  Reakt ionsprodukte 
ein. So konnten P i c t e t  und F i n k e l s t e i n l l  aus dem 
leicht zug~nglichen Dihydro-papaver in  kein Papaver in  er- 
halten. Eine MSglichkeit, die se Schwierigkeit  fiberwinden zu 
kSnnen, lag darin, die Doppelbindung bei 3, 4 schon bei der 
Synthese  entstehen zu lassen, indem an Stelle des einfachen 
Homoamins ein in der Seitenkette hydroxyl ie r tes  zur An- 
wendung gebracht  wurde. 

Das Ziel der vorl iegenden Arbei t  war, ausgehend yon den 
zumeist leicht zuganglichen Dihydro-isochinolinen durch kata- 
lytisehe Dehydr ie rung  mSglichst glat t  zu den echten Isochino- 
linen zu gelangen und dadurch eine bequeme Darstellungsweise 
ffir diese Gruppe yon Verbindungen zu schaffen. Vor kurzem 
haben S p a t h und B u r g e r 1~ die MSglichkeit dieser Um- 
wandlungen dureh die Synthese des Papaver ins  durch De- 
hydr ie rung  des Dihydropapaver ins  mittels Pal ladiumasbest  
bewiesen. 

~ber  die Dehydr ierung yon hydr ie r t en  zyklischen Ver- 
bindungen liegt bereits eine Anzahl yon Arbei ten vor. Nament-  
lieh Z e 1 i n s k y ~3 hat  dureh Dehydr ie rung  yon zyklischen 
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Hexahydroverbindungen mit Pal ladiumschwarz aromatische 
Kohlenwasserstoffe erhalten. Schon bei 2000 beobachtete er 
energische Dehydrogenisation, die bei 3000 ihr  Maximum er- 
reichte. 0b die anl~il~lich unserer Papaverinsynthese ge~ul~erte 
Meinung yon Jul ius  v. B r a u n ~4, dal~ die Dehydriermlg yon 
Hydro-isochinolinen auch dutch  Nickel mit  gut er Ausbeute 
hervorgerufen werden kSnne, wirklich r ichtig ist, wird wohl 
erst dutch weitere Versuche gepriift werden miissen. Nach 
den Ergebnissen yon Z e 1 i n s k y bewfihrte sich Nickel nicht, 
da die Dehydrogenisat ion durch weiteren Zerfall  der Ver- 
bindungen gestiirt wurde. 

Die bei unserer Synthese vollzogenen Reaktionen lassen 
sich durch die folgenden Zwischenprodukte iiberblicken, wobei 
wir eines der im Versuchsteil durchgefi ihrten Beispiele in Be- 
t racht  ziehen. 

CHsO-- / \ C H ~  CH,~O--I ~ \CII.~ 
I + CH~--COOH ~ / 11 [ 
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In  der vorliegenden Arbeit  haben wir ausschlie~lich solche 
Isochinoline dargestellt ,  welche an den Stellen 6, 7 zwei Meth- 
oxylgruppen oder einen Methylendioxyrest  besitzen uud bei 1 
verschiedene Gruppen tragen. Als Ausgangsmaferial ien basi- 
scher Natur  verwendeten wir t tomo-verat rylamin und I-Iomo- 
piperonylamin,  die nach R o s e n m u n d ~5 leicht erhalten 
werden kSnnen. Als S~urekomponenten gebrauchten wi t  
Ameisens~iure, Essigs~iure, Propions~iure und n-Buttersfiure. Die 
Darstel lung der S~iureamide gelang ]eicht dutch mehrstiindi- 
ges Erhi tzen yon Base und S~ure auf 150--].80 ~ und darauf- 
folgende Vakuumdesti l lat ion.  Diese S~ureamide wurden nun 
durch Erhi tzen mit Phosphorpentoxyd in Toluol zum ent- 
sprechenden 3,4-Dihydro-isochinolin kondensiert, wobei in der 
Regel Ausbeuten yon 85--95% erzielt wurden. Nur im Falle 
der Bildung yon in a-Stellung nichtsubsti tuierten 3, 4-Dihydro- 
isochinolinen war die Ausbeute etwas schlechter und betrug 
60--70%. Die erhaltenen 3, 4-Dihydro-isochinoline waren charak- 
teristische, destillierbare, recht be st~ndige Verbindungen. Sie 
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zeigten keine Neigung zur Autoxydation,  wie sie yon P e r k i n 
beim Dihydro-papaverin beobachtet  werden konnte. In  sehr ver- 
diinnter salzsaurer LSsung bewirkten diese Basen eine stark 
blaue Fluoreszenz, die bet den nichthydr ier ten  Stoffen nicht 
zu beobachten war. Aus den 3,4-Dihydrobasen habeu wir  dann 
durch Dehydr ie rung  die nichthydrier ten Isochinoline dar- 
gestellt. Anf~inglich verfuhren wir wie bet der Synthese des 
Papaverins,  indem wir  33%igen Pal ladiumasbest  bei 2000 ein- 
wirken lieBen, t t iebei  trat  wohl Bildung der gewiinschten 
Verbindungen ein, doch war  die Ausbeute schleeht, da neben 
der Dehydrierung vielleicht durch die Ein~4rkung des Asbestes 
auch das Ents tehen yon leichter fliichtigen Aminen und stick- 
stofffreien Verbindungen festgestellt  werden konnte. Wir  
kamen besser zum Ziele, als wir reinen Pal ladiummohr  bet 
Temperaturen yon 150--1800 auf  die Dih:~dro-isochinoline ein- 
wirken lieBen. Die gfinstigste Reakt ionstemperatur  ]ieB sieh 
durch Vornahme weniger Versuche leicht ermitteln. Die er- 
zielten Ausbeuten an den nichthydrier ten IsochhmlinabkSmm- 
lingen waren gut und schwankten bet den meisten der unter- 
suchten Beispiele zwischen 70 und 87%. Das Pal ladium wird 
leicht quant i ta t iv  zuriickgewonnen. 

Die erhaltenen Basen werdeI~ durchwegs als 6,7-sub- 
stituierte Isochinoline aufgefaBt. Immerhin w~re es auch denk- 
bar, dab der RingschluB zum Dihydro-isochinolin, durehgeffihrt  
an dem friiher verwendeten Beispiel, in der folgenden anderen 
Weise vor sieh geht: 

/~-E\ 
 0o--oo . y \ / %  

W i t  konnten aber beweisen, dab diese ~ISgliehkeit aus- 
geschaltet werden darf. Das bet unseren Versuchen erhaltene 
Dimethoxy-isochinolin erwies sich identisch mit dem bereits 
bekannten 6, 7-Dimethoxy-isoehinolin, das G o 1 d s c h m i e d t ~c 
bet der alkalischen Spal tung des Papaveraldins  gewonnen hatte. 
Die Konst i tut ion dieser Base war durch Oxydation derselben 
zur m-I-Iemipins~ure und zur Pyridin-~,y-dicarbonsaure ein- 
deutig ermittelt  worden. N a n  konnte auf Grund dieses Er- 
gebnisses annehmen, dab auch die anderen S~ureamide den 
RingschluB in analoger Weise geben wie das Formylproduk t  des 
Homo-veratrylamins.  Zur Sicherheit haben wir  eine der syn- 
thetischen Verbindungen, das 1-~Iethyl-6,7-dimethoxy-3, 4-di- 
hydro-isoehinolin, der Oxydation mit Kal iumpermanganat  

16 M o n a t s h .  f. Ch.  7, 49i (1886). 
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unterzogen und auch in diesem Falle das Auf t re ten  yon m-Hemi- 
pins~ure, die fiir die angenommene Konst i tut ion beweisend 
ist, zeigen kSnnen. Die vorgenommenen Kondensat ionen ver- 
laufen demnach durchaus in tier p-Ste]lung zu einer Methoxyl-  
gruppe. Es ist abet  nicht ausgeschlossen, dal~ untergeordnet  
auch Ringsehlult  in o-Stellung zu der einen Methoxylgruppe 
eintritt ,  was aber nur  bei der Untersuehung grS~erer Substanz- 
mengen festgestell t  werden kSnnte. 

Die dargestel l ten homo](~g:en Basen zeigten bemerkens-  
werte Sehmelzpunktregelm~l~igkeiten. 

Vielleicht wird die eine oder die andere der besehriebenen 
Basen als Bestandtei l  yon Pflanzen gelegentlich isoliert 
werden. Jedenfal ls  sind die Voraussetzungen fiir die Ent- 
stehung derart iger einfaeher Basen in der Pflanze ~ gegeben. 

Die Synthese der Dihydro-isochinoline nach B i s e h 1 e r 
und N a p i e r a 1 s k i liefert zumeist nur  geringe Ausbeuten,  
wenn an den Stellen 6, 7 keine sauerstoffhaltigen Reste ange- 
gliedert sind. Wir  sind g egenw~rtig besehaftigt,  die l~eaktions- 
bedingungen ffir diese vial hiiufigeren Falle  so zu gestalten, 
dal~ ein brauchbares  Verfahren  zur Darstel lung der Dihydro- 
isoehinoline verschiedenster  Konst i tu t ion and  damit aueh der 
entsprechenden Isoehinoline selbst hervorgehi.  

Beschreibung der Versuche. 

B e m e r k u n g e n  z u r  A r b e i t s w e i s e .  

Zm" Darstel lung der S~ureamide, die fiir die mitgetei l ten 
Synthesen Verwendung fanden, wurde  das Amin mit etwas 
mehr  als der berechneten Menge Saure in einem KugelrShrcheu,  
das etwa 30 c m  lang war, 7 mm Durchmesser hatte und 3 Kugeln  
yon 2 �89189 c m  Durchmesser  trug, 4--5 Stunden im Metallbade 
auf 150--180 o erhitzt, t I iedurch wurde eine Verunre in igung der 
Substanzen dutch Kork  erspart, auch konnte anschliel~end 
ohne Umf i i l hng  im 10 mm-Vakuum oder im Hochvakuum de- 
stilliert werden. Die Desti l lat ioa haben wir  zumeist bei 1 mm 
(01pumpe) vorgenommen, doeh kann hieffir auch das Vakuum 
der Wassers t rahlpumpe herangezogen werden. Zur Durch- 
fi ihrung des Dihydro-isochinolinringschlusses wurde  das 
S~ureamid in einem offenen KSlbchen in Toluol gelSst, die 
angegebene Menge P20~ eingetragen und am Drahtnetz im 
gelinden Sieden erhalten, so dal~ der Toluoldampf nieht ent- 
wieh. Das Reakt ionsprodukt  wurde zun~chst mit  wenig Wasser  
vorsichtig zersetzf, h ie rauf  mit  iibersehiissigem Wasser  bis 
zum AuflSsen der festen Bestandteile auf dem Wasserbade  
erw~rmt und dann eine mSglichst quant i ta t ive Trennung yon 
Basen und Niehtbasen vovgenommen. Die Destil lation der ge- 
wonnenen Basen (Dihydro- und nichth.vdrierte Basen) er- 
folgte stets in KugelrShrchen der beschriebenen Art,  die sich 
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auch bei pr~iparativeu Arbeiten im Hoehvakuum im hiesigen 
Laboratorium sehr bewiihrt haben. Sehliel~lich wurde die De- 
hydrierung der Dihydrobasen in den gleichen RShrchen vor- 
genommen. Zur Dehydrierung wurde Palladiummohr ver- 
wendet. Zur Darste]lung desselben wurde eine verdfinnte 
Palladiumchlo~iirlSsung mit Formaldehyd und Lauge versetzt 
und fiber Nacht stehen ge]assen. ]3as ausgeschiedene rein ~r 
teilte Palladium wurde auf einer Glasfilternutsehe abgesaugt, 
mit Wasser, daun mit verdiinnter Essigsi~ure und schlieBlieh 
wieder mit Wasser gut gewaschen. Das im Vakuum getrocknete 
Produkt ist nach einigem Stehen an der Luft verwendbar. Die 
Dehydrierungstemperaturen waren 150---180 ~ Die optimale 
Temperatur ist leicht zu bestimmen, indem man mit kleinen 
Substanzmengen bei verschiedenen Temperaturen dehydriert 
und hiebei die Mengen der bei der erwarteten Temperatur 
flfichtigen Basen und die Sehmelzpunkte der daraus gebildeten 
Pikrate ermittelt. Die Schmelzpunkte der dargestellteu Pikrate 
wurden in der Regel im VakuumrShrchen bestimmt. Wurden 
niedriger schmelzeude Verbindungen umgel6st, so wurde vor 
der Schmelzpunktbestimmung die Substanz im Vakuum einige 
Grade unterhalb des Sehmelzpunktes getrocknet. Die Luftbad- 
temperaturen, bei welchen die untersuehten Basen fibergingen, 
diirfen na~iirlich nicht als Siedepunkte angesehen werden. 

6 , 7 - D i m e t h o x y - i s o c h i n o l i n .  

Zur Gewinnung dieser Base wurde zun~chst die Formyl- 
~erbindung des ttomo-veratrylamins dargestellt. 

l '7g tIomo-verat~'ylamin und 0"6g wasserfreie Ameisen- 
s~ure wurden durch 5 Stunden im KugelrShrchen auf 170 o er- 
hitzt. Die wahrend dieser Umsetzung im oberen Teile des 
RShrchens sieh kondensierenden D~mpfe wurden mit der freien 
Flamme vertrieben. Das fast farblose l%eaktionsprodukt ging 
bei 0"01 m m  Hg und 1700 Luftbadtemperatur als vollkommen 
farblose Flfissigkeit fiber. Nach l~ngerem Stehen erstarrte die 
Flfissigkeit kristallin und schmolz nach dem Abpressen auf 
Filtrierpapier bei 40--42 ~ Die Ausbeute war 1"93g, war da- 
her 98% der berechneten Menge. Die ~r gab 
den erwarteten Weft. 

2'410 mg Substanz gaben 5'400 mg AgJ (Zeisel-Pregl). 

Ber. fiir C~IH~0~N: CH~0 29 '67r  
Gel." CH~0 29 '60r  

Dieses S~iureamid wurde mit Phosphorpentoxyd zum Di- 
hydrodsochinolinring geschlossen. 

1-6 g des Formyl-homo-veratrylamins wurden in 30 cm2 
wasserfreiem Toluol gel6st, 6g Phosphorpentoxyd eingetragen 
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und  eine V i e r t e l s t u n d e  zum ge l inden  Sieden  erhi tz t .  D a n n  
w u r d e n  noch  4 g P~O~ h inzuge f i ig t  u n d  eine V ie r t e l s tunde  wei te r  
gekoeht ,  lqach dem E r k a l t e n  des l~eakt ionsgemisches  w u rd e  
W a s s e r  e i n g e t r a g e n  und  nach  dem A b l a u f  der e rs ten  h e f t i g en  
R e a k t i o n  erwi i rmt ,  bis die ausgesch iedenen  Salze v511ig gelSst  
waren .  Die Toluol lSsung wurde  yon  der  w~tsserigen Sch ich t  
g e t r e n n t  n n d  e inmal  mi t  ve rd f inn te r  Salzs~iure au.sgeschtit~elt. 
Die  v e r e i n i g t e n  sauren  LSsungen  w u r d e n  e inmal  m i t  J~ther 
ausgezogen,  u m  die l e tz ten  Res te  der  i nd i f f e ren ten  Bes tand-  
tei le abzu t rennen .  Die w~sser ige  L5sung  w u rd e  n n n  m i t  Ktz- 
ka l i  s t a rk  a lka l i seh  g e m a c h t  u n d  mi t  s  vSllig ausgezogen.  
Das  v o m  ;4 ther  be f re i t e  R e a k t i o n s p r o d u k t  wurde  in ein Kuge l -  
r oh r  g e b r a c h t  u n d  im V a k u u m  dest i l l ier t .  Bei  I m m  t t g  u n d  
155--160 o L u f t b a d t e m p e r a t u r  g ing  die D ihydrobase  als farblose  
F l t i s s igke i t  r a s ch  fiber. Die Ausbeute  war  1"05 g, d. i. 72% der  
b e r e c h n e t e n  Menge.  

4'550mg Substanz galoen 11"530mg CQ und 2"7~1,mg H~0 (Pregl). 
Bet. ftir CI1HI30~N: C 69"07, H 6"86~. 
Gel.: C 69"11, H 6'74~. 

Zu r  C h a r a k t e r i s i e r u n g  wurde  das P i k r a t  aus tier a lkoholi-  
schen LS sung  der  Base d u r c h  F~l len  mi t  a lkohol i scher  P i k r i n -  
saure  zur  Absche idung  gebrach t .  Die V e r b i n d u n g  bi lde te  gelbe  
Kr i s t a l l e ,  die r ob  bei  198--200 ~ nach  dem UmlSsen  aus Alkohol  
bei  201--2030 schmolzen.  

4"250 mg Substanz gabea 4'670 mg AgJ (Zeisel-Pregl). 
Ber. itir C,7H160~'~: CH~0 14"76o~. 
Gel.: CI~0 14 52 ~. 

Das e rha l t ene  6 ,7 -Dime thoxy-3 ,4 -d ihydro - i soch ino l in  ha t  
be re i t s  P y m a n ~7 d u r c h  Oxyda t ion  des N-Benzoyl - te tTahydro-  
p a p a v e r i n s  mit tMs Braun,s te in  u n d  Sehwefels i iure  darges te l l t  
und  d u t c h  ein bei  206--2080 schmelzendes  ]?.ikrat eha rak te r i -  
s iert .  Es  is t  wahrsche in l ich ,  dal~ die -con P 3 r m a n gewonnene  
Base  n ich t  v511ig re in  war .  

Zu r  D e h y d r i e r u n g  der  s y n t h e t i s c h e n  3, 4-Dihsrdrobase w u rd e  
vo re r s t  33%iger  Pa l l ad iumasbes t  ve rwende t ,  doch w u r d e n  hie- 
bei  n u t  schlechte  A u s b e u t e n  an n icht  h y d r i e r t e m  P r o d u k t  
erziel t .  

0.22g der Dihydrobase wurden mit 0.22g Pall~diumusbest (33%ig) 
2 Stuaden auf 205--2100 erhitzt. Dann wurde bei ] mm destilliert, wobei 
die Badtemper~tur auf -220 o gesteigert wurde. Das erhMtene Destillat 
wurde bei 1ram und 165--170 ~ Luftbad nochmM fibergetrieben. Die Aus- 
beute an roher nicht hydrierter Base w~r 0.035 g. Das d~r~us d~rgestellte 
Pikrat schmolz im V~kuumrShrchen bei 226--227 ~ und gab beim Ver- 
mischen mit dem Pikr~t des 6~ 7-Dimethoxy-isochinolins (n~ch G o 1 d: 
s c h m i e d t) keine Erniedrigung des Schmelzpunktes. Die erreichte Aus- 
beute war 16% der theoretischen. 

~7 Jonrn .  Chem. Soc. London, 95, 1618 (1909). 
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Besser gelang die Dehydrierung mit  Pal ladium allein. 

0"43 g der 3, 4-Dihydrobase wurden mix 0"2g Palladium- 
mohr eine Stunde im KugelrShrchen auf 182--1850 erhitzt. Das 
bei I mm und 180 o Luf tbadtemperatur  iibergetriebe~e Reaktions- 
produkt erstarrte bald und schmolz bei 72--77 ~ war  also bereits 
ziemlieh rein. Zur vSlligen Reinigung wurde die rohe Base 
in alkoholischer LSsung mit Pikr insaure  gefallt  und hiedurch 
reines P ik ra t  yore Schmelzpunkt 225--2260 erhalten. Die Aus- 
beute war 0"475 g, was 50% an dehydrierter  Base entspricht. 

3"180 mg Substanz gabon 3'470 mg AgJ (Zeisel-Preg'l). 
Ber. ffir C~THI40~N ~: CH~0 14"83 ~. 
Gel.: CH30 14"~1~. 

Zur Darstellung der dem Pikra t  entsprechenden Base 
wurde dieses Salz mix wenig Natronlauge bis zur Spaltung 
erw~rmt, die LSsung mit  Ather ausgeschfittelt und die er~ 
haltene ~itherische LSsung zur Ent fe rnung  yon k]einen )/Iengen 
gelSsten Pikrats  mehrmals mit  verdiinnter Natronlauge aus- 
gezogen. Dang wurde der J~ther verdampft  und der Riickstand 
im RShrchen dest~lliert. Bei i m m  und 1600 Luf tbadtemperatur  
ging die Base rasch fiber, erstarrte nach kurzer Zeit und 
schmolz bei 89--91 ~ Die Ausbeute an dieser Verbindung war 
fast quantitativ.  Durch UmlSsen aus Petrol~ther wurde der 
Schmelzpunkt auf 93--94 o erhSht. Der 5Iischsehmelzpunkt mit  
der nach G o l d s c h m i e d t  dargestellten Base derselben 
Konst i tut ion gab denselben Weft .  Beide Stoffe sind daher 
identiseh. Auch die Pikrate zeigten den gleichen Schmelz- und 
Mischsehmelzpunkt. 

5"055 m g  Substanz gaben 13'020 mg COs und 2"750mg H20 (Preg'l). 
Ber. ftir C~HI~0~N: C 69'80, H 5"87~. 
Gel.: C 70"25, H 6"09 ~. 

1 - M e t h y l - 6 , 7 - d i m e t  h o x y - i s o  c h i n o l i n .  

Das Acetylprodukt des Homo-veratrylamins entsteht leicht 
dutch Erhi tzen dieser Base mit etwas mehr als der berechneten 
Menge Essigs~ure. 

1"79 g Homo-veratrylamin wurden mit  0"8 g Eisessig 
5�89 Stunden im KugelrShrchen auf 170--175 o erhitzX. Bei 170 
bis 1750 Luf~badtemperatur und 0"005 mm ging das S~iureamid 
als vSllig farblo.se Flfissigkeit fiber, die bald kristall inisch er- 
starrte. Die Verbindung schmolz bei 92--94 ~ nach dem Um- 
15sen aus weni~" Benzol b el 94--95 ~ Die Ausbellte war 2.17g, 
das ist 98% der berechne~en. 

4"060 mg Substanz gaben 9"640 mg CO s und 2"960 mg H~O (Pregl). 
Ber. ftir C,2H1703N: C 64"53, H 7'68~. 
Gel.: C 64" 75, H 8" 16~. 
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Der Ringsehlufa wurde in der folgenden Weise dureh- 
geftihrt:  

2"045g des Aeetyl-homo-veratrylamins wurden in 30 cm 3 
heigen Toluols gelSst und 5 g P205 hinzugegeben. Nun wurde 
am Drahtnetz gelinde gekoeht. Naeh 15 Ninuten  wurden noeh 
5 g P~O~ hinzugefiigt und 30 Minuten weiter gekoeht. Die Ver- 
arbei tung gesehah wie fri iher und lieferte 1"66 g des 1-Methyl- 
3,4-dihydro-6, 7-dimethoxy-isochinolins, das bei I m m  t Ig  und 165 
bis 170 o Luf tbadtemperatur  als farblose, bald erstarrende 
Flfissigkeit iiberging. Der Sehmelzpunkt des Rohproduktes lag 
bei 100--102 ~ Durch UmlSsen aus Petrolgther konnte er auf 
106--1070 erhSht werden. Der Nischschmelzpunkt mit  dem 
Aeetylprodukt  zeigte starke Depression. Die verdiinnte salz- 
saure LSsung der Base besitzt eine blaue Fluoreszenz. Die 
Ausbeute an der Dihydrob~se ist 89% der bereehneten. 

4' 170 mg 8ubstanz gabea 10" 680 mg CO S und 2' 860 mg g.0 (Pregl). 
Ber. ftir C~2H,50~N: C 70"20, H 7"37~. 
Gel.: O 69"85, H 7'68r 

Diese Base wurde noeh dureh das P ikra t  niiher eharakteri- 
siert und hiebei eine in Alkohol sehwer 16sliehe, bei 210--2120 
im VakuumrShrehen unter  Braunf~rbung und Bl~sehenbildung 
sehmelzende Verbindung erhalten. 

Dieses P ikra t  hat  bereits K a u f m a n n =8 aus Dimethoxy- 
benzyl-aeetoxim als eine bei 2050 verkohlende Substanz ge- 
wonnen. 

Die Dehydr ierung der 3, 4-Dihydroverbindung gelang 
gla t t  durch Verwendung yon Pal ladiummohr.  

0"31 g der Dihydrobase wurden mit  0.15 g Pal ladiummohr  
eine Stunde auf 1800 erhitzt. Das bei I mm und 170--1800 fiber- 
getriebene Reakt ionsprodukt  wog 0"30 g und wurde aus alkoholi- 
scher Liisung als P ikra t  kristallisieren gelassen. Es war sofort 
rein nnd sehmolz im Vakuumr5hrchen bei 247-2490 unter 
Sehwarzf~rben und Aufsch~umen. Die Ausbeute an P ik ra t  war 
0"53g, demnach 81% der berechneten. 

5"210mg Substanz gaben 5"520mg AgJ (Zeisel-Pregl). 
Ber. ftir Olsgl~09N4:CIt~0 1~'3~r 
Gef.: CH~0 14'00o~. 

Aus 0"46 g P ik ra t  wurde in der bereits friiher besehriebenen 
Weise die freie Base erhalten. Dieselbe ging bei 1 mm und 170 
his 1800 Luf tbadtempera tur  a]s farblose Flfissigkeit fiber. Sie 
erstarrte bald, schmolz bei 109~110 ~ und naeh dem UmlSsen 
aus Petrol~ther bei 111--112 ~ 

5'220 m g  Substanz gaben 13"550 mg C0~ und 3' 130 ,rag H~O (Pregl). 
Ber. ffir CI~tI~a0~N: C 70"90, H 6"45%. 
Gel.: C 70'80, It 6"71~. 

18 B. 49, 683 {1916). 
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Zur Feststellung der Lage der beiden Methoxylgruppen 
wurde die Dihydrobase oxydiert. 

0"2 g derselben wnrden in verdfinnter Sehwefelsaure ge- 
15st, nach dem Verdiinnen mit  Wasser anf 200 cm ~ so lange mit  

k l e i n e n  Mengen l%igem KMnO~ versetzt, bis l c m  3 KMnO~ 
dureh einstiindiges Erhitzen auf dem Wasserbade nicht ent- 
fgrbt wurde. Nun wurde SO~ bis zum L6sen des Braunsteins 
eingeleitet, Salzs~ure hinzugeffigt und im Ext rak tor  mit  "~ther 
a~sgezogen. Der Auszug wurde in schon 5fter beschriebener 
Weise auf Xthyl imid verarbeitet  und diese Verbindung durch 
Destillation im Vaknum nnd UmlSsen aus Methylalkohol ge- 
reinigt. Schmelzpunkt 232 ~ 3/Iischsehmelzpunkt mit  dem Xthyl- 
imid der m-ttemipinsgure gleiehfalls 232 ~ Das Oxydations- 
produkt dieser Base ist daher sicher m-tIemipinsgure. 

1 - K t h y l - 6 , 7 - d i m e t h o x y - i s o e h i n o l i n .  

Gemiig den frfiheren Versuehen wurde zun~ehst Homo- 
vera t ry lamin  mit  Propions~ure zum S~ureamid kondensiert 
and  diese Verbindung mit  P~O~ zum Dihydro-isoehinolinring 
gesehlossen. 

1"39 g Homo-verat rylamin wnrden mit  0"7 g Propio,nsfiure 
5 Stunden auf 174--1760 erhitzt. Das bei 1 m m  und 175--180 o 
d.estillierte Reaktio,nsprodukt erstarrte naeh kurzem Stehen 
und schmolz bei 54--56 ~ Dureh UmlSsen aus Petrolather  wnrde 
der Sehmelzpunkt auf 60--61 o erhSht. Die Ausbeute war 1.'78 g, 
das ist 98% der bereehneten. 

=t'44,mg Substanz gaben 10"700rag CO s und 3"240 my H~0 (Pregl). 
Bet. hir C1~H~s0aN: C 65'78, H 8'07~. 
GeL: C 6572, H 8'17r 

1"73g der Propionylverbindung wurden in 30 cm 3 Toluol 
mit insgesamt 10 g P20~ iihnlich wie friiher kondensiert und 
bei der Aufarbei tung l '50g an Dihydrobase, das ist 94%, er- 
halten. Bei 1700 Luftbadtemperatur  und 1ram ging sie als farb- 
lose, diekliche, nicht erstarrende Fliissigkeit fiber. Auch diese 
Verbindung gibt in salzsaurer Liisung blaue Fluoreszenz 

6"1~5 mg Substanz g'aben 15'920 mg C02 und 4'430 nzg H20 (Pregl). 
2"860mg . . . .  6"060rag Ag'J (Zeisel-Pregl). 

Ber. fiir ClaH17QN: C 71'18, tI 7"82; CtIa0 28'30o~. 
Gef.: C 70"65, H 8'07; CH~0 27"99~. 

Das Pikra t  kristallisierte aus ~thylalkoholiseher LSsung 
sogleich rein in Kristallen, die im VakuumrShrchen bei 195 his 
1960 sehmolzen. 

Zur Dehyclrierung wurden 0"87g der Dihydrobase mit 
0-4 g Pal ladiummohr eine Stunde auf 183--1850 erhitzt. Das bei 
1 r a m  und 180--1850 iibergetriebene Dehydrierungsprodukt  wog 
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0"81g und stellte zunachst ein farbloses, diekliches 01 vor. Es 
wurde aus heil3er methylalkoholiseher L5sung mittels Pikrin- 
s~ure gefiillt. Die hiebei erhaltene Fal lung sehmolz bei 213--2140 
und war das reine Pikra t  der dehydrier ten Base. Die Ausbeute 
betrug 1"48 g, das ist 83%. 

Die aus dem Pikra t  durch NaOII in Freihei t  gesetzte Base 
wurde bei 1 r a m  und 170--175 o Luf tbadtempera tur  destilliert, 
wobei fast  quant i ta t iv  das 1-~thyl-6,7-dimethoxy-isoehinolin 
erhalten wurde. Es s chmolz roh bei 69--710 und nach dem 
Umkristal l is ieren aus P etrol~ther bei 75--76 ~ Die wasserige 
LSsung des Chlorhydrates dieser Base fluoreszierte nicht. 

4"410 mg Substanz gaben 11"685 mg C0~ und 2"750mg H~0 (Pregl) 
3"410 mg . . . .  7" 215 mg AgJ (Zeisel-Pregl), 

]~er. ffir CI~H~0~N: C 71"85, H 6"96; CI-I~0 28"57o~. 
Gal.: C 72"26, It 6'98; CH30 27'95~. 

1 - n - P r o p y l - 6 , 7 - d i m e t h o x y - i s o c h i n o ] i n .  

Vorerst  wurde das n-Butyryl-homo-verat rylamin dar- 
gestellt. 

1"35g t tomo-veratryl-amin und 0"9 g reine n-Buttersiiure 
wurden im Kugelrohr  durch 5~ Stunden auf 175--1800 erhitzt. 
Das bei 1ram und 180--1900 Luf tbadtempera tur  erhaltene De- 
stillat ers tarr te  bald und schmolz ohne weitere Reinigung bei 
48--50 ~ Nach dam Umkristal l is ieren aus Petroliither lag der 
Sehmelzpunkt bei 54--55 ~ Die Ausbeute war  1"84 g, wiihrend 
sich 1"85 g berechnen. 

4"050my Substanz gaben 9'930mg CO S und 3'130mg tt20 (Pregl). 
Ber. fiir C~4H.,10sN: C 66'88, H 8"43%. 
Gef.: C 66' 87, H 8" 65+. 

1"79 g des S~iureamids wurden auf 1-n-Propyl-6, 7-dimeth- 
oxy-3, 4-dihydro-isochinolin verarbeitet. Die Durchfi ihrung 
dieser Kondensation geschah analog wie friiher und lieferte 
1"544 g einer 51igen, nicht kristall isierenden Base, die bei 1 mm 
und 170--1750 Luf tbad tempera tur  tiberging. Die Ausbeute be- 
t rug 93%. 

5"510mg Substanz gaben 14"500mg COs und 4"070rag I-I20 (Pregl) 
4"085 mg . . . .  8' 085 mg AgJ (Zeisel-Pregl). 

Ber. far C~H~,0~: C 72"06, H 8"21; Ctt30 26.61o~. 
Gel.: C 71"77, H 8'27; CH30 26"15o~. 

Das dem besehriebenen Dihydropr(~dukt entsprechende 
Pikra t  schmolz im Vaknumr5hrchen bei 180--181 ~ 

Zur Dehydr ierung wurden 0.824g des 1-n-Propyl-3,4-di- 
hydro-6, 7-dimethoxy-isochinolins mit  0"4 g Pal ladiummohr  eine 
Stunde auf 182--1850 erhitzt, hierauf  bei I m m  und 170--1800 
Luf tbadtempera tur  iiberdestilliert. Die Base erstarr te  bald 
kris tal l in und schmolz roh bei 74--76% Die Ausbente an dieser 
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Verbindung betrug 0"80 g. Die Base wurde zur Reinigung in 
Methylalkohol gelSst und mit etwas mehr als der berechneten 
Menge alkoholischer Pikrins~iurel6sung ver,setzt. So erhielten 
wir 1"42 g (87%) derbe Krist:~illchen, welche im VakuumrShrchen 
bei 186--1870 sehmolzen. 

Aus dem Pikra t  liel3 sieh quanti tat iv die freie Base er- 
halten and  dutch Destillation bei l m m  and 170 o Luf tbad  
reinigen. Sie erstarrte bald und war sogleich rein. Sehmelz- 
punkt  83--84 ~ 

4"995 mg Substanz gabeu 13'385 mg C02 and 3"370mff H~0 (Pregl) 
3 090 mg , , 6' 175 mg AgJ (Zeisel-Pregl). 

Ber. ith" C14H1702N: C 72"68, H 7"42; Ctts0 26'84o~. 
Gel.: C 73'08, H 7'55; CtI30 26"40r 

6,7- M e  t h y l e n  d , i o x  y - i s o  e h i n o l i n .  

Zur Gewinmmg des Focmyl-homo-piperonylaafins wurden 
1"36g t tomo-piperonylamin mit  0"5g wasserfreier Ameisem 
saure dutch 4�89 Stunden auf 1700 erhitzt. Die bei 1 mm and 
1800 Luftbadtemperatur  iibergegangene Fliissigkeit erstarr te  
bald zu einer bei 59--61 o schmelzenden Kristaltmasse. UmlSsen 
aas Petrol~ither erh5hte den Schme]zpunkt aaf  62--63 ~ Die 
Ausbeute war 1"53 g, das ist 96%. 

4'150mg Substanz gaben 9"360mg CO~ und 2'200rag H20 (Pregl). 
Ber. ftir C10II11QN: C 62"15, H 5"7~ r 
Gel.: C 61"51, H 5'93o~. 

Zur Durchffihrung des ]~ingschlusses wurden 1"47g des 
~ u r e a m i d s  in 30 c m  3 To luol gelSst, bei gelinder Temperatur  
5g  P~oO5 eingetragen and ~/4 Stunde auf dem Wasserbade 
erhitzt. Dana wurden noch 4 g P20~ hinzugefiigt and  3/4 Stunden 
auf  dem Wasserbade welter erhitzt. Die Verarbei tung des Re- 
aktionsprodaktes geschah wie bei den frtiheren Versuchen und 
lieferte 0.81 g, das ist 61%, an 3, 4-Dihydro-6, 7-methylen-dio~y- 
isoehinolin. Dasselbe destillierte bei 1 mm und 1700 Luftbad- 
temperatur  rasch fiber, erstarrte zu einer bei 75--800 sehalelzen- 
den Kristallmasse, die nach dem Umkristallisieren aus Petro]- 
ather bei 92--940 schmolz. Die Base ]Sste sieh in verdfinnter 
Salzsiiure mit  griinlichblauer Fluoreszenz. 

4'77mg Substanz gabea 12"011 mg C02 und 2"232 mg H20 (Pregl). 
Ber. ftir C10H00~N: C 68"54. tI 5"187~. 
Gel.: C 68"66, H 5"23 r 

Ein  Teil der Dihydrobase wurde in das aus Alkohol gut 
kristallisierende Pikra t  iibergeffihrt, das im VakumnrShrchen 
bei 230--232 o schmolz. Die aus dem Pikra t  in Freiheit  gesetzte 
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Base schmolz nach dem Umtfsen aus Petrol~ither bei 95--96 ~ 
D e c k e r  ~9 hat  diese Verbindung auf demselben Wege, aller- 
dings mit  geringer Ausbeute, dargestellt. 

Zm ~ Dehydrierung wurden 0"2g der rohen Dihydrobase 
mit 0"1 g Pal ladiummohr  1~/~ Stm~den auf  1500 erhitzt. Bei I mm 
und 1700 Luf tbadtempera tur  gingen 0"18g fiber. Die kristal-  
linisch erstarrte Base schmolz roh bei 100--1050 und wurde 
fiber ctas aus Alkohol kristallisierende P ikra t  gereinigt.  Das- 
selbe schied sich sogleich rein aus und schmolz im Vakuum 
bei 240--241 ~ Die Ausbeute war 0'32 g, das ist 69 %. Die aus dem 
Pikra t  in Freiheit  gesetzte Base schmolz nach dem Destilliere~l 
und Umlfsen  aus Petrol~ther bei 127--128 ~ 

4'260 m g  Substanz gaben 10"880 mg CQ und 1' 670 mg B~O (Pregl), 
Ber. ftir C~oH~02N: C 69"34, H 4 ' 0 8 ~ .  
Gel.: C 69"66, t t  4 '39 ~.  

1 - M e t h y l - 6 , 7 - m e t h y l e n d i o x y - i s o e h i n o l i n .  

Das Acetylprodukt  des Homo-piperonylamins wurde durch 
4~/stiindiges Erhi tzen yon 1"49g Homo-piperonylamin und 
0"7 g Eisessig auf 170--175 o und darauffolgende Destillation bei 
l m m  als eine roll bei 99--]000 sehmelzende Kristal lmasse er- 
halten. Nach dem Umlfsen aus Ather-Pes lag der 
Sehmelzpunkt bei 105--106 ~ Die Ausbeute war 1"87 g, das ist 
100%. 

4'355 mg Substanz gabea 10"210 mq C0~ und 2'570 mg H~0 (Pregl). 
Bcr. fiir CI~HI~03N: C 63"73, t t  6"32~.  
Gel.: C 63"94, t t  6"60 ~ .  

1.80 g der Aeetylverbindung" wurden analog wie frfiher auf  
die Dihydrobase verarbeitet,  nur wurde ~/~ Stunden gekoeht. 
Die Aufarbei tung gab 1"41 g, das ist 86%, 1-Methyl-3, 4-dihydro- 
6, 7-methylendioxy-isoehinolin, das roh bei 76--800 schmolz und 
aus Ather-Petrol~ther auf den Schmelzpunkt 89--910 gebraeht 
werden konnte. Auch diese Verbiadung fluoreszierte blau in 
salzsaurer L6sung :o. 

4"825,mg Substanz gabea 12'305 mg C0~ und 2"500mg H20 (Pregt). 
Bet. fiir ClIHII0~N: C 69"80, H 5"87~. 
GeL: C 69" 55, H 5' 80~/. 

Das aus dieser Base gewonnene P ikra t  schmolz im 
evakuierten Rfhrchen  bei 242--244 ~ wobei die Schmelze dunkel  
wurde und aufseh~umte. 

Zur Abspal tung yon Wasserstoff wurden 0-315g der Di- 
hydrobase mit  0.15 g Pal ladiummohr  1~/, Stunden auf 1500 er- 
hitzt. Das dutch ~?berdestillieren im Vakuum erhaltene rohe 

1~ A .  395, 315 (1911). 
s0 A. K a u f m a n u ,  B. 49, 682 (1916). 
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Dehydrierungsprodukt  schmolz bei 135--140 ~ wog 0"29g und 
konnte dutch Uml5sen aus abso]utem ~ the r  leieht gereinigt 
werden. Es sehmolz konstant  bei 159--160 ~ 
5'255mg Substanz gaben 13"550mg C0~ und 2'350mg H~0 (Pregl). 

Bet. ftir CI~H~O~N: C 70"56, H ~'85~. 
Gel.: C 70"32, H 5"00 ~. 

Das aus der reinen Base gewonnene P ikra t  schmolz im 
Vakuumr6hrehen bei 263--2640 unter  Dunkelfiirbung und Auf- 
sch~iumen. 

1 - s  o c h i n ( ~ l i n .  

Das Pro~pionyl-homo-piperonylamin wurde wie bei den 
friiheren Acylierungen dargestellt  und so,gleich auf das 1-Kthyl-3, 
4-dlhydro-6,7-methylendioxy-isochinolin verarbeitet.  Die Aus- 
beute an dieser Base war sehr gut. Sie kristallisierte lind sehmolz 
uaeh dem Um15sen aus Petrol~ither bei 75--76 ~ Alwh diese Ver- 
bindung zeigte Fluo~'eszenz. 

4'825mg Substanz gaben 12"630mg C0~ und 2'690.mg H20 (Pregl). 
Ber. ftir CI~H,30~N: C 70'90, H 6"45~. 
Gel.: C 71"39, H 6"24~. 

Das aus dieser Base hergestellte P ikra t  kristalli:sierte aus 
Alkohol und schmolz im VakuumrShrchen bei 205--2060 unter  
Dunkelwerden und Aufsch~iumen. 

Zur Dehydrierung wurden 0"2 g der Dihydrobase mit  0"lg 
Palladil lmmohr eine Stunde auf 180--1830 erhitzt, l~un wurd'e bei 
1 m m  und 190 ~ Luf tbadtempera tur  iibergetrieben. Wir  erhielten 
0"19 g Base, die rob bei 75--800 schmolz. Durch i2berfiihrung 
in das bei 235--2360 schmelzende P ikra t  win'de die Base ge- 
reinigt  und nach erfolgter Vakuumdesti l lat ion und UmlSsen 
aus ~r End Wasser in Kristallen v o ~  Schmelzpuukt 
96--970 erhalten. 

4"275 mg Substanz gaben 11"220 mg C0~ und 2'180 mg H~0 (Pregl). 
Ber. ftir CI~HIt0:IN: C 71"61, H 5'51~. 
Gel.: C 71'58, H 5"71~. 

1- n- P r  o p y l - 6 , 7 - m e t  h y l e n d i o x y - i s o c h i n o l i n .  

Bei der Darstellung dieser Base wurde wie bei dem vor- 
angehenden Versueh vorgegangen. Die aus dem n-Butyryl-homo- 
piperonplamin dutch P2O.~ erhaltene Dihydro,base sehmo.lz 
naeh dem Umkristall isieren aus Petrol~ther bei 78--79 ~ 

5"360mg Substanz gaben 14"220.~g C02 und 3"~t70 ~l~g tI~0 (Pregl). 
Ber. flit Cj~tI~02N: C 71"83, H 6'96~. 
Gel.: C 72"36, H 7"25 9. 

Das Pikra t  dieser Base schmolz im Vakutm~rShrchen bei 
183--1840 un4 war in Alkohol leiehter 15slich als die meisten der 
hier beschriebenen Pikrate. 

14" 
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Zur Dehydrierung dieser Verbindung wurden 0"31g der 
Base mit  0"16 g Pal ladiummohr  11]~ Stunden auf  185 o erhitzt. Das 
iibergetriebene Reaktionspr~dukt wnrde in das P ikra t  iiber~ 
gefiihrt. Dasselbe schmalz bei 210--2110 und wog 0"43g (67%). 
Das at~s d em P ikra t  gewonnene l-n-Propyl-6, 7-methylendioxy- 
isoehinolin schmolz nach der Destillation bei i m m  und naeh 
dem UmlSsen aus ~Iethylalkohol und Wasser bei 88--89 ~ 

4" 100 mg Substanz gaben 10"930 mg COs und 2"230 mg H~0 (Pregl). 
Ber. fiir C~3HI~0.2N: C 72'52, g 6"09~. 
Gel.: C 72" 71, I-I 6"09 ~. 


