
Konst i tut ion und Synthese  yon Cusparein.  

Von 
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Aus dem II. Chemischen Laboratorium der Universit~it Wien. 

Mit I Abbfldung. 

(Eingelangt am 14. Jan. 1950. Vorgelegt in der Sitzung am 26. Jan. 1950.) 

Die l~inde yon Cusparia trifoliata Engler (Galipea offieinalis Hancock), 

einer l~utaceae aus Westindien, wurde gegen Ende des 18. Jhdts. unter 
dem Namen Angostura-t~inde als Fiebermittel nach Europa eingeffihrt. 
Einige F~lle yon Vergiftungen - -  durch Verwechslung mit Strychnos- 
I~inden herbeigefiihrt - -  w~ren der Anla~, sie Ms Heilmittel aufzugeben. 
Ihre derzeitige Verwendung beschr~nkt sich auf die eines Zusatzstoffes 
bei der I-Ierstellung bitterer LikSre. 

In  der Angostura-Rinde findet sich neben Bitterstoffen, ~therischen 
01en und anderen Verbindungen auch eine Anzahl natiirlicher Basen, 
deren Konstitution his auf die des GaHpoidins und Cusp~reins bereits 
aufgekl~rt wurde 1. Die vorliegende Arbeit hatte die Konstitutions- 
ermittlung und eventuell die Syathese des Cuspareins zum Ziel. 

Dieses zeigt dan Sehmelzpunkt 56 ~ und stellt eine sehr schwache 
Base dar. Pikrat  und Chlorhydrat sind nicht kristallisiert darstellbar, 
doch ist ein Jodmethylat  yore Schmp. 156 ~ bekannt 2. Cusparein 15st 
sich wohl in Salzs~ure, ist abet daraus dutch blol~e Extraktion mit ~ther  
wieder als Base regenerierbar. Kocht  man die salz- oder salpetersaure 
LSsung, so t r i t t  zun~chst l%otf~rbung, dann Verharzung und Ausflockung 
ein. Dieser Effekt geht bereits mit sehr verdfirmten S/iuren vor sich 
und macht sieh bei der Konstitutionsermittlung sehr stSrend bemerkbar. 

1 E.  Spiith und O. Brunner, Cusparin. Ber. dtsch, chem. Ges. 57, 1243 
(1924). ~ E. Spgth und H. Eberstaller, Galipin. Ibid. 57, 1687 (1924). 
E. Spdth und J.  Pikl, ibid. 62, 2244 (1929). - -  E.  Sp5th und G. Papaioanu, 
Galipolin. iVfh. Chem. 52, 129 (1929). 

2 j .  TrSger und H. Runne, Arch. Pharm~z. 249, 174 (1911). 
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Alle bisherigen Abbauversuehe ergaben auger Veratrumsi~ure kein 
anderes Abbauprodukt 3. Bei saurer und alkalischer Oxydation t ra t  
nur Rotf~rbung und Verharzung ein, H202 in Aeeton blieb ohne Wirkung, 
ebenso ein Abbau nach He/mann2; ein Abbau naeh v. Braun, Erode 
und Ozonisation 4 fiihrten ebenfalls nieht zum Ziel. Analysen hat~en 
2 Methoxyl- und 1 Methylimidgruppe ergeben, liegen jedoeh zwisehen 
CIgH2,NO 2 und C20I-I25N0~ nieht entseheiden 3. 

Die uns zur Verfiigung stehende Substanz zeigte ein spez. Drehungs- 
v ermSgen yon [~]~)0 = _  20,4 o, das aueh naeh Destillation der Base 
bei 180 bis 190 ~ Luftbadtemp. bei 1 mm unverandert blieb. 

Wit untersuchten das Cusparein zun/~ehst auf das Vorhandensein 
yon Doppelbindungen. Eine zu diesem Zweeke mit Palladium in Eis- 
essig durehgefiihrte t tydrierung ergab keinen nennenswerten Verbraueh 
an Wasserstoff. Da wires  - -  trotz der bisher ver6ffentliehten negativen 
gesul tate  - -  fiir unwahrseheinlieh hielten, dab bei einer vorsiehtig ge- 
Iei~eten Oxydation nut  Veratrums~ure entstehen sollte, oxydierten Mr 
das Cusloarein mit Kaliumpermanganat in Aeeton am Wasserbad. Dabei 
erhielten wit neben Veratrums/~ure Bin angenehm rieehendes O1. Es 
wa.r methoxylfrei und enthielt 6,98% Methylimid. Dieses Abbauprodukt 
konnte auf Grund der Analysenergebnisse nut  aus der den Veratryl- 
komplex nieht enthaltenden Molektilh~lfte entstanden sein. 

Wenn man in Analogie zu den iibrigen Angostura-Alkaloiden 

OCH a OCtt a 

Cusparin Galipin 

C19H~0,~N C2oH~103N 

OH 

( \/[~ /OCH3 

% / " S -  ~ -  ~ - \  = / -  ' ~ 

Oalipolin 
C~9I-I190~O 

und aaf Grund der analyHsehen Ergebnisse ffir Cusparein die Formel 
eines Tetrahydroohinolinderivats annimmg, so w~re N-Nethylhydro- 
earbostyril (I) als Spal~stiiek zu erwarten. Tats~ehlieh zeigte unser 
Abbauprodukt den gleiehen Siedepunk~. Der zu tiefe NethylimidgehMt 

E. Spdith und P. K. Bose, unver6ffentlich~. 
O. Klammerth, DissertaVion, Universit~ Wien I936. 

Monatshefte fikr Chemie. Bd. 81[5. 47 



716 J. Schlgger und W. Leeb: 

ist dutch Verunreinigungen bedingt (theor. 9,32% CH 3 am N). Es gelang 
vorerst nicht, es in sin kristallisiertes Derivat iiberzufiihren. Bekannt  
war aber bereits das aus N-~ethylhydroearbostyri l  dureh Dehydrierung 
mit  Palladium s bei 250 bis 260 ~ entstehende lNl-lViethylcarbostyril (II) 
veto Sehmp. 73 bis 74 ~ 

//\/cH~\ //\/cH % 

N N 
] i 
CI-I 3 CH 3 

I I I  

I m  Parallelversuch ergab unsere Verbindung dasselbe Dehydrierungs- 
produkt  wie synthetisehes I. Theoretisch kSnnte es sieh in diesem Falle 
aueh um eine Ringerweiterung yon 1,3-Dimethyloxindol handeln, doch 
lag ein solches synthetisch erhaltenes Produkt  naeh 3stiindigem Er- 
hitzen mit  Pd unter gleiehen Reaktionsbedingungen nc ~h immer un- 
vergndert vor. 

Sp~ter erhielten wit durch Einwirkung yon Thionylchlorid auf 
synthetisehes N-Methylhydrocarbostyril  farblose Kristalle veto Zersp. 
262~ diese und das Reaktionsprodukt yon Thionylehlorid und unserer 
dureh Abbau gewonnenen Substanz zeigten bei der Mischprobe keine 
Depression. 

Mit den beiden Spaltstiieken 

CH~ 
//\/ \ 0CH~ CH2 

i co %/~ ./ 
N .  CI-I 3 

war die Konstitution des Cuspareins bis auf den Mittelteil weitgehend 
gesiehert, der yon einer - -C] teCH 2- oder --CH~-Gruppe gebildet sein 
konnte. Eindeutig fiir eine --CH2CH2-Gruppe h~tte das Auftreten yon 
Homoveratrumsgure entschieden. Werm diese, gegen Oxydation im 
allgemeinen best~indige Siiure nieht erhalten wurde, so spraeh dies keines- 
wegs dagegen, denn auch bei der Oxydation after anderen Angostura- 
Basen t r i t t  nur Veratrumsgnre auf. Man kann dies dadurch erMaren, 
dal~ eines der ersten Einwirkungsprodukte yon Kal iumpermanganat  
auf Cusparein das Keton 

5E.  Spgth und 2". Galinovsl~y, Ber. dtsch, chem. Ges. 69, 2060 (1936). 
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~ \ / C H 2 ~ H  ~ 0CH3 
- / 

c~--cI{~- C0--(--)--OCH~ 
N 
1 
CH3 

ist. Dieses zu fassen, gelang uns jedoeh niehfi. Dagegen erhielten wir 
iiberrasehenderweise bei ganz milder Behandlung Init Kaliumpermanganat 
in AcetonlSsung in der K~lte Isogalipin 6, 

O 

//\/c 
CH /0CH3 

C--CH2--CH2--(-=--)--OCH~ 

CH3 

also 0xydation des Chinolinringes in y- und gleichzeitige Dehydrierung 
in ~,fl-Stellung. 

Damit ist die Konstitution des Cuspareins eindeutig als die eines 
N-~ethyl-2- [3,4-diinethoxy-fl-phenyl/ithyl]-tetrahydroehinolins (3',4'-Di- 
methoxybenzyl-INLinethyl-tetrahydroehinaldins) bewiesen: 

/ / \ / C H 2 \  

' ii 

N 
CHa 

Auf Grund dieses Ergebnisses versuehten wir das Alkaloid synthetiseh 
zu gewinnen. 

Bei unserer ersten Synthese kondensierten Mr Veratrumaldehyd 
mit Chinaldin 7, reduzierten das entstandene 3',4'-Dimethoxybenzyliden- 
chinMdin (III) mit Palladium und Wasserstoff und erhielten 3',4'-Di- 
methoxybenzylchinaldin (IV)L Bei der katalytischen tIydrierung Init 
Platinoxyd geht IV unter Aufnahme yon 2 Mol Wasserstoff in die Base V 
fiber, die ein kristallisiertes Chlorhydrat und N-Benzoylprodukt gab: 

6 j .  Tr6ger und K. B6niclce, Arch. Pharmaz. ,o58, 267 (1920);. Galiloin- 
synthese siehe Anm. 1. 

J.  TrSg+r und E. Dunker, J. prakt. Chem. 112, 196 (1926); wit modi- 
fizierten die Synthese etwas, analog E. Spgth und O. Brunner~ Ber. d~sch. 
chem. Ges. 7.5, 1243(192~). 

47* 
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/ / \ / %  ocH~ 
E 

I h I o~ / ~ / ~ -  ~ * o ~ o _ ( Z ) _ o o ~  ~ 

//x,/% /0CH, 
--> - - C H = C H - -  _ --0CH8 

I I I  

H~ 

//\/% / o c H ,  

IV 

CI-I 2 

N H  
V 

Die Verbindung V konnten wir auch ~uf einem zweiten Weg dar- 
stellen. Dutch Kondensation yon o-~itrobenzalaceton mit  Veratrum- 
aldehyd erhielten wit VI, 

CH 

\ / \  c o c ~  _ 

N0~ 

C~ 
/ / \ /  ~ o c ~  

CO--CH= CI-I-- - - 0CH 3 

N0~ 
VI 

das sich in sohlechterer Ausbeute auch aus o-Nitrobenz~ldehyd und 
3,4-Dimethoxybenz~lacoton darstellon lieg: 

CHO 
//\/ H3C 0CH~ 

I II + / 
NOe 
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CH / 

--> ~ 0 _ _ C H = C H _ _ ~ ) _ _ 0 C H 8  

NO2 

Mit Platinoxyd in Alkohol hydriert, geht VI unter Aufnahme yon 6 H 2 
in V fiber: 

/ / \ / a l l  0CH~ 
i cJ~ I / 

% / \  

/ ~ \ / C H 2 \  0CH+ 
CH2 

6H+ , / i 4. 

NH 
V 

dieses erwies sich durch den Mischschmlo. der Chlorhydrate als identisch 
mit dem auf dem ersten Wege erhaltenen V. Bei der Methylierung mit 
Methyljodid und Natrium- 
alkohol~t gibt es d~s ent- 
sprechende N-lViethylderi- 
vat vom Schmp. 32 bis 35 ~ 
Dieser unsch~rfe Schmp. 
lieB sich weder durch Um- 
krist~]lisieren aus ~ther 
bei - - 8 0  ~ noch aus wEBr. 
Alkohol bei Zimmertemp., 
~uch nicht durch fraktio- 
niertes Ausschfitteln, Aus- 
schiitteln mit LSsungen yon 
bestimmtem pI~I, chromato- 
graphische Analyse und 
fraktionierte Destill~tion 
im ttochvakuum erhShen. 
Sonst zeigte die synthe- 
tische Substanz im Ver- 
gleich mit dem Rlatur- 
produkt abet die gleichen 
Analysenergebnisse, gleichen 
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. . . .  C u s p a r e i n  ( •  • • s y n t h e t .  V e r b i n d u n g ) ,  

. . . . . . .  ] ~ o m o v e r a t r y l a m i n +  

Siedepunkt und gab auch die gleiche 
oharakteristisohe l~otfarbung beim Erwa, rmen mit verdfinnten Siiuren. 
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Die UV-Absorptionsspektren der beiden Verbindungen (Abb. 1) erwiesen 
sich ebenfalls als gleieh. Die ges/ittigte iitherische LSsung der syn- 
thetischen Verbindung ]iel~ sich aueh durch Animpfen mit natfir]ichem 
Cusparein zur Kristallisation bringen. Der verschiedene Schmp. des 
synthetisehen und natfirlichen Produkts ist durch das Verhi~ltnis 
l~acemat--Antipode bedingt. 

Eine Misehprobe kSnnte erst nach erfolgter Spaltung der Racem- 
form oder einer Raeemisierung des Naturproduktes durchgefiihrt werden. 
Die erste MSglichkeit scheidet aus, da die Base mit schwachen S/~uren 
keine Salze bildet, mit starken aber verharzt. Die zweite MSglichkeit 
einer Racemisierung wurde durch Erhitzen der Substanz ffir sich und 
mit alkoholischem Karl erfolglos versueht. 

Eine Synthese des nutiirlichen 1-Cuspareins dutch Spaltung der 
synthetisch erhaltenen Verbindung V in die Antipoden und nachfolgende 
Methylierung konnte nieht mehr durchgeffihrt werden, bietet aber wegen 
de rnur  schwierig verlaufenden Methylierung und der damit verbundenen 
Gefahr einer R~cemisierung nut geringe Aussieht auf Erfolg. 

Experimenteller Teil. 
Das uns zurVerffigung stehende Cusparein zeigte folgende Analysenergebnisse : 

C2ol-I2slNO2 (311,41). Ber. C 77,13, I-I 8,09, I~ 4,39, OCH 3 19,93, INCH s 4,83. 
Gef. C 77,00, H 8,27, I~T 4,77, OCH3 20,05, I~CI-I 3 4,74. 

C 76,95, I-I 8,13, N 4,65, OCtt a 19,68, I~TCH8 4,36. 
Drehung. [cr176 = -  2,76 ~ (~bso]. ~thylalkohol, c = 6,784, 2-dm-Rohr): 

~0r 20 [ j .  = _ 2 o , 4 0  

A b b a u v e r s u c h e .  

1. N-Methylhydrocarbostyril (I). 
2,017 g Cusparein wurden in 50 ml Aceton gel5st und unter Riihren und 

Erw~rmen auf dem Wasserbad allm/ihlieh 367 ml einer 1%igen L6sung 
yon KMnO~ in Acebon zutropfen gelassen. Nach erfolgter Entfi~rbung der 
LOsung wurde yore gebildeten Brauns~ein abfiltriert, das Aeeton abgedampfL 
und der Rfickstand bei 1 mm im Kugelrohr destilliert. Bis 170 ~ ging ein 
Gemisch gelber ()le fiber und zwischen 180 bis 200 ~ 1,02 g unver/indertes 
Cusparein. 

Aus den in Ather aufgenommenen ()len wurden mit 10%iger NaOI~ 
die S/iuren (0,04g), mi~ 10%iger ~C1 die Basen (0,05g) ausgeschfittelt. 
Es verb]leben nach erneuter Des~illation im 01vak. 0,138 g neu~rale Ver- 
bindungen als sehwach gelbes C)l vom selben Sdp. (165 bis 170~ ram) 
und Geruch wie N-Methylhydrocarbostyril. 

C10I~11ON. Ber. NCH a 9,32. Gel. NCHs 6,98. 

Die Substanz war frei yon Methoxyl. 
0,135 g dieses ()les wurden nach Spgth und Galinovslcy mit 0,060 g Pd-Mohr 

im Kugelrohr 3 Stdn. auf 250 bis 260 ~ erhitzt und das gebildete N-Methyl- 
carbos~yril (II) bei 115 bis 130~ mm herausdestilliert. Es zeigte nach 
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2maligem UmlSsen aus ~ther-Petrol~ther  den Schmp. 73 bis 74 ~ und gab 
beim Misehschmp. mit  synthetischem II ,  das gleichzeitig unter genau den- 
selben Bedingungen aus synthetisehem I erhalten wurde, keine Depression. 

Gleichzeitig damit  wurden 0,23g 1,3-Dimethyloxindol mit  0 , t g  Pd 
3 Stdn. auf 250 bis 260 ~ erhitzt, das Reaktionsprodukt bei 140 bis 150~ mm 
fiberdestilliert und daraus mit  HgC1. in Methylalkohol das I-Ig-Salz veto 
Schmp. 118 bis 120 ~ hergestellt. Dieses gab bcim Mischschmp. mit  dem 
Hg-Salz yon 1,3-Dimethyloxindol keine Depression, womit  eine Ring- 
erweiterung des Indolkomplexes zu I ausgeschlossen wurde. 

Eine weitere Charakterisierung des Abbauprodnktes I gelang auf folgende 
Art :  0,1 g davon wurden in 1,25 ml Benzol gelSst und unter gelindem Er- 
w/~rmen auf dem Wasserbad tropfenweise mit  0,25 g Thionylchlorid ver- 
setzt. Es fiel ein gelber l~Tiederschlag aus, der nach Umkristallisieren aus 
Alkohol farblose Kristalle veto Zersp. 262 o gab. Bei der Mischprobe mit  
der aus synthetischem ~N-Methylhydrocarbostyri] und Thionylehlorid ge- 
wom~enen Verbindung veto Zersp. 262 ~ erfolgte keine Erniedrigung des Zersp. 

Die Konst i tut ion dieser Verbindung wurde yon uns nicht aufgekl~rt. 
Die in der Litera~ur fiir I~Iydrocarbostyril angegebenen Darstellungs- 

methoden erwiesen sich als unbefriedigend. ~vVir stell~en die Verbindung 
auf folgendem Wege dar:  15,5g o-Nitrozimts~tureester wurden in 60ml  
Eisessig gelSst und mit  1 g Pd in der Ente  t~ydriert, l~ach der berechneten 
Aufnahme yon 6720 ml Wasserstoff wurde der Katalysator  abfiRriert und 
das FiRrat  mR Wasser verdfinnt, wobei das Reaktionsproduk~ kristallin 
ausfiel. Nach mehrmaligem Umkristallisieren aus Alkohol zeigte es den 
Schmp. 166% Die Ausbeute (8,1 g, das sind 80% d. Th.) ist bier wesentlich 
besser als bei Friedliinder s. 

2. Veratrums~ure. 

Zu 0,33 g Cusparein, die in Wasser suspendiert waren, wurden unter 
l~iihren und Erw~irmen auf dem Wasserbad 190 ml l~oiger w~13r. KMnO 4- 
LSsung langsam zutropfen ]assen. Nach LSsung des Braunsteins rnit SO S 
und Einengen im Vak. wurden 5 ml 10~oiger I-[Cl zugeffigt. Die saure LSsung 
wurde mit ~ther extrahiert. Aus dem Atherextrakt wurde die gebildete 
Oxals~iure als Ca-Oxalat entfernt, das Filtrat anges~uert und neuerlich mit 
fl~ther behandelt. Die im ~therauszug befindlichen 0,113 g Veratrums/~nre 
zeigten nach Destillation und Umkristallisieren aus Methylalkohol den 
Schmp. 182 bis 183 ~ Beim Mischschmp. mit synthetischer Veratrums~ure 
yore Schmp. 182 bis 183 ~ erfolgte keine Depression. 

CgI-I1004 (182,17). Ber. OCHa 34,07. Gel. OCI-I 8 3r 

3. Isogalipin. 

0,4 g Cusparein und 4,0 g festes KMnO 4 wurden in 150 ml Aceton bei 
15 bis 19 ~ 96 Stdn. stehen gelassen, l~Tach Abfiltrieren des Braunsteins und 
Abdestillieren des Acetons wurde mit  10~oiger HCI anges~uert und aus- 
ge~thert. Das basische Isogalipin bleibt in der salzsauren LSsung, die mit  
10%iger NaOt t  alkalisch gemacht und mi t  Chloroform ausgezogen wurde. 
Beim Abdestillieren des Chloroforms fielen farblose I~Lristalle aus, die nach 
Umkristallisieren aus Alkohol bei 165 ~ schmolzen und mit  synthetischem 
Isogalipin veto Schrnp. 165 ~ keine Depression gaben. 

�9 s Ber. dtsch, chem. Ges. 15, 1423 (1882). 
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Ca0HeiNO a (323,38). Ber. C 74,28, I-I 6,55. Gef. C 74,39, t t  6,76. 

Mit 4 mg des dureh Abbau gewonnenen IsogMiioins (insgesamt waren 
es 15 rag) wtlrde des Chlorhydrat dargestellt% Der bei 234 ~ liegende Zersp. 
&nderte sich bei der Mischprobe mit  der synthetiseh erhaltenen Verbindung 
yore selben Zersp. nieht. 

Die Spiithsehe Galipinsynthese I konnten wir etwas verbessern: 
3,1 g Veratrmnaldehyd und 3,1 g y-Methoxyehinaldin wm~den 5 Stdn. 

in einer Prober6hre auf 110 ~ erhitzt, der Inhal t  naeh dem Erkalten mit  
konz. lgaOIt und Benzol herausgelSst und des gebildete y-Methoxy-3',4'- 
dimethoxybenzylidenehinaldin mlt  Benzol ausgesehiittelt. Die gelbe Base 
sehmolz naeh UmlSsen aus Xther bei 143 bis 144 ~ und destillierte bei 0,06 mm 
bei 180 bis 190 ~ fiber. Die Ausbeute betrug 1,6 g u n d  konnte dureh Chromato- 
graphieren der Mutterlaugen an Aluminiumoxyd in BenzollSsung und an- 
sehliel3endes Eluieren mit  Benzol noeh erh6ht werden. 

1,58 g der Verbindung wurden in 25 ml Alkohol gelSst und mit  0,26 g Pd 
his zur Beendigung der Wasserstoffaufnahme hydriert,  wobei in 12 Stdn. 
126 ml M s (bet. fiir eine Doppelbindung: 119 ml) verbraueht  wurden. Des 
erhMtene Galipin zeigte nach Umkristallisieren den Sehmp. 115 bis l I6  ~ 
und war im Hoehvak. destillierbar. Die Ausbeute betrug 1,28 g. 

S y n t h e s e n .  

3",4'.Dimethoxybenzylidenchinaldin ( I l i ) .  

1,66 g Veratrumaldehyd und 1,43 g ChinMdin wurden mit  0,9 g wasser- 
freiem Zinkehlorid in einer ProberShre 6 Stdn. ~uf 117 ~ (in n-ButylalkohoI- 
Dampf) erhitzt. Der z/ihe Inhal t  wurde mit  heil3er, konz. tIC1 aus dem 
l%6hrehen herausgelSst, in einem Kolben mi t  Wasser versetzt und ungef/~hr 
I2 Stdn. stehen gelassen. Des in praehtvollen dunkelroten Nadeln aus- 
kristallisierte Chlorhydrat warde bei 200 ~ getrocknet und sehmolz bei 253 
bis 255 ~ u. Zers. Die Ausbeute lag zwischen 48 und 55% d. Th. 

1,4 g Chlorhydrat wurden in der Hitze in Wasser gelSst, mit  Ammoniak 
die freie Base ausgef~llt und abgesaugt. Der Niedersehlag wurde in heil3em 
Chloroform aufgenommen, der Grol~teil des L6sungsmit~els abgedampft 
und etwas Methanol zugeffig6, worauf die freie Base auskristallisierte. Naeh 
2mMigem Uml6sen aus Methanol lag der Schmp. bei 112 bis 113 ~ Die Aus- 
beute sehwankt hier sehr und betr/~gt 50 bis 72 ~o d. Th. (bezogen auf Chlor- 
hydrat). 

3",4"-Dimethoxybenzylchinaldin ( IV)  

erhielten wir naeh TrSger und Dunker ~ in fast quanti tat iver  Ausbeute. 

2-[ 3,4.Dimethoxy-fi-phenyl~ithyb]-tetrahydrochinolin ( V). 

1,14g IV wurden in 10 ml Eisessig gelSst und mit  0,12 g Plat inoxyd 
hydriert. Die fiir zwei Doppelbindungen bei 25 ~ bereehneten 190 mt H~ 
waren in 11/4 Stdn. aufgenommen. Naeh Abfiltrieren des Katalysators und 
Absaugen des L6sungsmittels im Vak. wurde der l%fickstand bei 3 mm im 
Kugelrohr destilliert. Bei 200 bis 210 ~ gingen 1,125 g eines gelben 01es tiber, 
die in Kther gelSst und mit  10~oiger HC1 versetzt wurden. Des ausfMlende 
Chlorhydrat zeigte nach mehrmMigem UmkristMlisieren aus Chloroform 
und Alkohol den Sehmp. 233 bis 234 ~ und war rein weilL Die freie Base 
erhielten wir durch Aus~thern des mit  10~oiger NaOH versetzten Chlor- 
hydrats. Nach Abdestillieren des J(thers, anschliel3ender Destillation im 
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Kugelrohr bei 0,5 ram/160 bis 175 ~ und  Umkrista]lisieren aus Alkohol-Wasser 
zeigte die farblose Substanz den Schmp. 54 bis 55 ~ 

Die Verbindung V ist auch aus o-N#ro-m',p~.dibenzalaceton (VI) zug~ng- 
lich, ffir das wir zwei Darstellungen fanden. 

Bei der ersten wurden 1,07 g o-Nitrobenzalaceton ~md 0,93 g Veratrum- 
aldehyd in 10 ml Eisessig gel6st und miter Wasserktihlung I~[C1-Gas bis zur 
S~ittigung eingeleitet, wobei eine blutrote F~rbung auftrat und eine Gewiehts- 
zunahme yon ungef~hr 1 g erfolgte. Naeh etwa 20stiind. Stehen wurde mi~ 
konz. NaOi~I alkaliseh gemaeht und die ausgefallenen braunen Kristalle 
abgesaugt. Das Filtrat wurde mit Chloroform ausgeschfittelt, die Chloroform- 
15sung ge~roeknet und darin die Kristalle gelbst. Naeh mehrmaligem Um- 
kristallisieren aus Chloroform und Alkohol (oder nu t  aus Methanol) zeigte 
die goldgelbe Substanz den Sehmp. 126 his 128 ~ Die Ausbeute betrug 
1,44 g, das ist 76% d. Th., und konnte dutch Chromatographieren der Mutter- 
laugen (in BenzollSsung) an Aluminiumoxyd noeh erhbht werden. 

C19H17OsN (339,33). Ber. C 67,28, IZ[ 5,05, N 4,13. 
Gef. C 67,47, I-I 5,32, N 4,18. 

Ffir die zweite Synthese yon VI 16sten wir 4 g 3,4-Dimethoxybenzal- 
aeeton und 3 g o-Nitrobenzaldehyd in 5 ml Methanol trod versetzten mit  
2,3 ml 10~oiger NaOI-I. Die L5sung wurde rot trod naeh etwa 1/2 Std. t ra t  
Kristallisation ein. Wir lieflen das Gemiseh 12 Stdn. stehen, saugten dam1 
die Kristalle ab und  15sten sie 2mal urn. Der Sehmp. lag wieder bei 126 bis 
128 ~ und  blieb bei der Mischprobe mit  der oben erhaltenen Substanz unver- 
~ndert. Die Ausbeu~e betrug aber nur  1,40 g (das ist 21% d. Th.). 

2-[ 3,4-Dimethoxy)- fi.phen yl~ithyl].tetrahydrochinolin ( V). 

2,05 g V[ wurden in 60 ml Alkohol in der En~e mit  0,17 g Plat inoxyd 
hych'iert, wobei die Aufnahme, nach der ffir 6 Mol H~ berechneten Menge 
yon 880 ml, nach 4 Stdn. zum Stillstand kam. Die I-Iydrierkurve zeigte 
einen idealen Verlauf Lind enthielt keine Knicke. 

Die Gewinnung der freien Base erfolgte, wie oben angegeben, fiber das 
Chlorhydrat yore Sehmp. 233 bis 234 ~ das mit dem zuerst erhaltenen beim 
IV[ischschmp. keine Depression gab. Die Ausbeute an Tetrahydrochinolin- 
base (V) yore Schmp. 54 bis 55 ~ lag mit 1,07 g bei 60% d. Th. 

C191-12aO2N (297,39). Bet. C 76,73, 12 7,79, N 4,71. 
Gef. C 76,62, I-I 7,78, N 4,55. 

Aus 0,08 g der Verbindung V erhielten wir, durch Versetzen mit  ~therischer 
Pikrins~urelbsung in der K~lte, in guter Ausbeute das gelbe Pikrat  yore 
Sehmp. 148 ~ 

Zum Beweis fiir das Vorliegen einer Py-Tetrahydrochinolinverbindung 
stellten wir das N-Benzoylderivat dar: 0,39 g der Base warden in 2 ml Pyridin 
ge]bst, mi t  0,4 ml Benzoylehlorid versetzt und  am Wasserbad 6 Stdn. erhitzt. 
Naeh Zugabe einiger Tropfen Wasser 16sten sieh die ausgesehiedenen I~ris~alle 
auf und  ein braunes ()I fiel aus. Dieses wurde in ~ ther  aufgenommen, mit  
NaOI-I und  I-IC1 (beide 10 ~/oig) ausgesehfittelt und  aus Alkohol umkristallisiert. 
Der Schmp. der farblosen Substanz lag bei 130 bis 131 ~ 

C.z6H2~OaN (401,84). Bet. C 77,77, t t  6,78, N 3,49. 
Gef. C 77,48, 77,54, I-I 6,58, 6,63, N 3,57. 
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Racem. Cusparein (N-Methylderivat yon V). 

0,671 g V wurden  zusammen  m i t  3,2 ml  abs. Methanol  und  0,06 g ~Na 
im Bombenroh r  im Vak. zur  Trockene  v e r d a m p f t  und  1 Std. bei  10 m m  
auf  120 ~ erhi tz t .  N a c h  dem Erka l t en  se tz ten  wi t  2 m l  Methyl jod id  zu und  
lieBen die zugeschmolzene Bombe  32 Stdn.  stehen.  Nach  anschliei~endem 
12stfind. E rh i t zen  im Wasserbad  wurde  der  Bomben inha l t  im ('~lvak. 
destil l iert ,  das Dest i l la t  in ~_ther au fgenommen  und  mi t  l~oiger N a O H  
und  1 ~oiger HC1 ausgeschfi t tel t .  Naeh  e rneuter  Dest i l la t ion bei  180 bis 190 ~ 
Lind 1 m m  erhiel ten wir  bei  - - 8 0  ~ aus ~ t h e r  farblose Kristal le ,  deren Sehrap. 
bei  32 his 35 ~ lag und  sich n ich t  erhShen lielL 

C~0H~sNO 2. Ber.  - - O C H  8 19,93, N C H  8 4,83. 
Gef. - - 0 C H  a 20,08, 19,68, NCHa 4,68, 4,56. 

Alle unsere Sehmelzpunkte  s ind korr ig ier t  a n d  wurden  im Vak.  dureh-  
gefiihrt.  

Die  C-, H-  und  N - B e s t i m m u n g e n  wurden  yon  Dr.  G. Kainz im Mikro- 
ana ly t i schen  Labora to r ium der  I I .  Chemischen Univers i t~ t s labora tor iums  
ausgeffihrt .  


