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1-Methoxybuten-(1)-on-(3), mit primdren aliphatischen
Aminen kondensiert und mit HCl behandelt, gibt {iber die nicht
isolierten Alkylaminobutenone in Ausbeuten von 40—509 d. Th.
N-Alkyl-2-methyl-5-acetylpyridiniumsalze. Diese lassen sich
direkt oder iiber Zwischenstufen zu N-Alkylcopellidin und
N-Alkylisocopellidin  (1-Alkyl-2-methyl-5-dthylpiperidin) redu-
zieren. Die Struktur der quartéren Pyridiniumsalze wurde
durch Synthese des N-Methylderivates, die Struktur der
Hydrierungsprodukte durch Abbau bewiesen.

Bei Versuchen zum Aufbau des Benzochinolizinringsystems aus den
Komponenten Homoveratrylamin, Acetessigaldehyd [in Form von
1-Methoxybuten-(1)-on-(3)] und Formaldehyd konnten wir neben Di-
methoxytetrahydroisochinolin in 409, Ausbeute nur ein Reaktionsproduks
(Ia) als Salz isolieren, das durch Kondensation von 1 Mol Amin mit
2 Mol Methoxybutenon entstanden war. Diese Verbindung (Ia) wurde
in der Folge aus Methoxybutenon und Homoveratrylamin in Ather
unter nachfolgendem Ansivern mit Ather/HCl und Erwirmen der Salze
in Chloroformlosung dargestellt (Vers. 1a).

Nach der Elementaranalyse (C, H, N, Cl) liegt eine Verbindung der
Summenformel CisHoNO3Cl vor, entsprechend (Ia) (bei unsymmetri-
scher Kondensation). Einige Derivate jedoch [vgl. Werte fiir das Phenyl-
hydrazon Vers. 1¢, Hydroxyverbindung (I1la) (Vers. 2)] analysieren um
1 H20 reicher, entsprechend (II) bzw. dessen Dehydrierungsprodukt
(symmetrische Kondensation}. '

Das IR-Spektrum von (Ia) zeigt eine Carbonylbande bei 5,86 .,
die bei der mit Pd/C als Katalysator in Eisessig erfolgten Reduktion
mit Wasserstoff unter Atmosphirendruck zum Carbinol (I1Ta) (Vers. 2)
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verschwindet. Eine weitere starke Absorption bei 6,1 u kénnte unter
Umstédnden als Carbonylbande eines vinylogen Siureamides (z. B. II)
gedeutet worden. Die Absorption im UV, Amax 275 mp mit ¢ = 6500,
bei (1a) 146t auf einen aromatischen Heteroeyclus, Pyridon- oder Pyri-
diniumsalzstruktur schlieBen. Die wiBrige Losung des Salzes (Ia) rea-
glert neutral. Aus dieser kann mit Ammoniak eine gelbe zersetzliche
amorphe Base gefillt werden, aus welcher mit Ather/HCl (Ia) quantitativ
regenerierbar ist. Kine analoge Behandlung von (Ia) mit Hydrazin
(Vers. 4) fithrt zur Aufspaltung des heterocyclischen Ringes. Unter den
Reaktionsprodukten konnte Homoveratrylamin zu 809, d. Th. isoliert
werden. Die aus (Ia) mit NHjz erhiltliche Base gibt bei der Methylierung
ein farbiges Salz der Zusammensetzung CioH2aNO3J (Vers. 3), dessen
Konstitution nicht ermittelt wurde.

Da die geschilderten Daten keine eindeutige Aussage iiber das
C-Skelett von (la) zulieBen und auf Grund analytischer Schwierig-
keiten (siehe unten und experimenteller Teil) auch die Summenformeln
unserer Verbindungen (I) und ihrer Derivate nicht sicher waren, wurde
ein klassischer Strukturbeweis auf dem Wege der Totalreduktion und des
mehrmaligen Hofmannabbaues des Reduktionsproduktes durchgefiihrt.

Die Reduktion mit Hy/Pt in salzsaurer Losung bei Atmosphiren-
druck lieferte unter Aufnahme von 5 Mol Hy zwei gesittigte tert. Basen
(IVa) und (Va) CigHggNOs (Vers. 5). Keines der beiden Reduktions-
produkte war ident mit dem zu ihnen isomeren N-Homoveratryleconiin
(CisHogNOy) (Vers. 6), welches aus einem ,,symmetrischen Konden-
sationsprodukt (II) erhalten werden sollte.

Ein an (Va) vorgenommener Hofmannabbau (Vers. 7) leferte neben
3,4-Dimethoxystyrol eine Base CoHi9N (VD). Diese Base wurde in der
Folge auf dem kiirzeren Wege der Kondensation von Methylamin mit
Methoxybutenon (Vers. 8 u. 9) und Reduktion des iiber das Perbromid
gereinigten Kondensationsproduktes (Ib) mit Hyo/Pt in salzsaurer Lésung
neben einer stereoisomeren Verbindung (IV b) erhalten (Vers. 10).

Wurde (Ib) statt mit Pt/HCl in Gegenwart von Raney-Ni in einem
Acetatpuffer reduziert, dann konnte neben einer dritten Base CyH;oN
(VII) eine Hydroxyverbindung CoH19NO (VIII) isoliert werden (Vers. 11),
die iiber das Chlorid in die Base CoH 19N (V b) itbergefiihrt wurde (Vers. 12).
Diese erwies sich auflerdem als ident mit dem Hofmannabbau-Produkt der
Homoveratrylverbindung (Va).

Wurde die N-Methylverbindung (Ib) in Gegenwart von Pd/C in
Eisessig reduziert, dann wurde nur 1 Mol Hjy aufgenommen und die
Hydroxyverbindung (ILIb) erhalten. Diese lieferte mit Thionylchlorid
ein Chlorchlorid, welches durch reduktive Entchlorung das Pyridinium-
chlorid (VI) ergab (Vers. 13), ein Beweis dafiir, daB die Verbindungen (I)
quartire, alkylierte Pyridiniumsalze darstellen.

38%
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Methylierung und Hofmannabbau der Verbindungen (Vb) und (IVb)
(Vers. 14 und 15) gaben aus beiden Verbindungen das gleiche ungesittigte
Amin (X) mit einer Vinylgruppe (starke Banden im IR bei 10,1 und
11,05 yu, die bei der Reduktion verschwinden). Beim Abbau wurde also
ein Asymmetriezentrum beseitigt; zugleich Beweis fiir die Gruppierung
(A) in (VD) und (IVD).

Die zweite Stufe des Hofmannabbaues am reduzierten und methylier-
ten (X) lieferte ein Olefin (IX) (Vers. 16) mit der Gruppierung (B); denn
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die Ozonolyse gab Formaldehyd, das IR-Spektrum zeigte eine starke
Bande bei 11,3 ¢ mit Oberbande bei 5,62 y, welche im Reduktionspro-
dukt (XI) nicht vorhanden ist, und das Reduktionsprodukt (XI) besitzt
keine Isopropylgruppe (nur eine starke Bande der sym. Methyldeformation
bei 7.3 u). Also mubBite das -C-Atom des Piperidinringes [die RinggroBe
des Heterocyclus ergibt sich schon aus (VI)] eine Athylgruppe tragen,
da schon die Summenformel keine hohere Alkylgruppe mehr erlaubt.
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Damit ergibt sich fir (IVb) und (Vb) die Struktur des N-Methyl-
copellidins bzw. N-Methylisocopellidins. Das N-Methylcopellidin ist
bereits beschrieben?!, doch weichen die Schmelzpunktsangaben an den
verschiedenen Derivaten ganz erheblich von den von uns festgestellten
Daten der beiden Verbindungen ab [vgl. Aufstellung im exper. Teil
(Vers. 10)]. Die dritte zu (IVb) und (Vb) isomere Verbindung CoH;oN
(VII), die durch Raney-Ni-Reduktion von (Ib) in Na-acetat-alkalischem
Medium erhalten wurde, muB3 demmach cin anderes C-Skelett besitzen,
da beim 2-Methyl-5-dthylpiperidin nur die beiden Racemate entspre-
chend (IV) und (V) moglich sind. Die Zersetzlichkeit von (Ib) schon
in bicarbonatalkalischem Medium 148t eine Verdnderung des C-Skelettes
bei der Raney-Ni-Reduktion plausibel erscheinen.

Aus der Struktur der Reduktionsprodukte ergibt sich die Struktur
der Ausgangsverbindungen (I) als N-Alkyl-2-methyl-5-acetylpyridinium-
salze. Der letzte Beweis hierfiir war nicht mehr schwierig, denn das
2-Methyl-5-acetylpyridin ist bereits bekannt. Diese Verbindung wurde
schon von Benary? durch Reaktion von NH3 mit dem Na-Enolat des
Formylacetons erhalten. Das auf diesem Wege gewonneae 2-Methyl-5-
acetylpyridin wurde in das Methojodid und Methobromid iibergefiihrt
und diese mit unseren Produkten (Ib) verglichen und nach Schmp.,
Mischschmp. und IR-Spektrum ident befunden. Damit ist auch die
Struktur der Ausgangsverbindungen (I) gesichert. Einige Beobachtungen
erkliren sich zwanglos. Die aus (Ia) mit NH;g erhiltliche, zersetzliche
Base ist als Anhydrobase aufzufassen. Die Alkalilabilitit der Quartér-
salze wird verstindlich, wenn sie auch in dieser extremen Form (Fallung
der Anhydrobase schon mit NHj, Zersetzlichkeit der Methylanalogen
schon in bicarbonatalkalischemm Medium) sonst u. W. nicht beobachtet

1 4. Ladenburg und Diirkopf, Ann. Chem. 247, 92 (1888).
* E. Benary und H. Psille, Ber. dtsch. chem: Ges. 57, 828 (1924).
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wird. Die Analysenwerte zwingen fiir die meisten Derivate von (T)
(vgl. exper. Teil) zur Annahme schwer entfernbaren Kristallwassers.
Die Spaltbarkeit von (Ta) schon mit Hydrazin nimmt Wunder, ebenso
das Ergebnis der C-Methylbestimmung nach Kuhn-Roth an (1a), das den
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Wert 0 erbrachte. Schwer verstindlich sind auch die Ergebnisse der
Elementaranalyse an simtlichen Derivaten von (V) und (VIII) [sechs
Verbindungen wurden analysiert, eine davon (Va) mehrmals aus unab-
hingig voneinander dargestellten Proben], die sehr gut auf eine um
1 Hy drmere Verbindung stimmen, wihrend (IV) und Derivate immer
tadellos analysierten. Erst das Massenspektrum von (Vb), fiir dessen
Aufnahme und Interpretation wir den Herrn Dr. K. Biemann und Dr.
W. Vetter, Mass. Institute of Technology, Cambridge (Mass.) sehr zu
Dank verpflichtet sind, und das Ergebnis des Hofmannabbaues an (IVb)
und (Vb) (siche oben) widerlegten die urspriingliche Annahme einer
bicyclischen Struktur fiir die Verbindungen (V).

Fur das foérdernde Interesse an dieser Arbeit sei Herrn Prof. Dr.
M. Bretschneider, fiir sachliche Unterstiittzung der Firma Hoffmann-
La Roche (Wien und Basel) gedankt. Fiir die Bereitstellung von Acet-
essigaldehydacetal sei auch an dieser Stelle den Chemischen Werken
Hiils, Herrn Direktor W. Franke, gedankt.

Experimenteller Teil

Versuch 1: N-Homoveratryl-2-methyl-§-acetylpyridiniumchlorid (Ia)

35 g Homoveratrylamin wurden in 90 ml Ather gelést und 53 g Methoxy-
butenon zugegeben. Nach Abklingen der Reaktion, die sich durch Sieden
des Athers bemerkbar machte, wurde noch 3 Stdn. bei Zimmertemp. stehen.-
gelassen. Mit Ather-HC! wurden die basischen Bestandteile als schmieriges
Kristallisat gefills und dieses nach Abdekantieren des Athers in 100 mi
CHCl3 2 Stdn. unter RuckfluBl gekocht. Die Lésung wurde mit 200 ml Aceton
versetzt und der Kristallisation in der Kilte iiberlassen. (Ia) wurde in
schwach gelb gefarbten Nadeln (32 g, d.s. 499, d. Th.) erhalten, die bei
220—230° u. Zers. schmolzen. Zur Analyse wurde aus Athanol umkristalli-
siert.

C1sH22NO3Cl (335,80). Ber. C 64,40, H 6,61, N 4,17, C110,58, CHz 4,46.
Gef. € 62,28, H 6,87, N 4,13, 110,44, CH;3 0,36.
Amax (Wasser): 275 my, € = 6500; 228 myp, = = 11500,
IR (fest, KBr) 5,86 u (s), 6,1 n (s).

Das Chlorid ist in H0 sehr leicht, in Athanol mitteigut, in Aceton und
CHCI3 schwer loslich. Das durch Eingieflen der wilBr. Losung in eine NaJ
enthaltende Acetonlésung erhaltene Jodid schmilzt bei 188°. Die wibBr.
Losung des Chlorides reagiert neutral (pH 7). Mit konz. wiBr. NHz kann
aus der wifir. Losung des Quartérsalzes eine gelbe zersetzliche Anhydrobase
gefallt werden [hmax Athanol: 390 my, ¢ = 3500; 329 myu, = = 22800; IR
(CHCl3): 5,94 u (m), 6,05 Schulter 6,16 & (s)]. Die Anhydrobase ist mit
dther. HCl aus der CHCl3-Losung in guter Ausbeute wieder in das Quartir-
salz tiberfithrbar.

Das Chlorid (Ia) ist in neutralem oder saurem Medium stabil und wird
in diesen Medien von Oxydationsmitteln [Hg(OAc)s, KoCryO;] nicht ange-
griffen. Sodaldsung fiihrt zur Fiallung der Anhydrobase, daneben entstehen
bei langerer Einwirkungsdauer wasserlésliche Farbstoffe.
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Das auf die iibliche Weise gewonnene Phenylhydrazon des Chlorides (Ia)
kristallisiert aus Aceton in gelben Nadeln, Zersp. 138—139°. Zur Analyse
wurde aus Athanol umkristallisiert.

CogHagN302Cl, HoO (443,96). Ber. C 65,00, H 6,83, N 9,48, CH30 13,98.
Gef. C 64,64, H 6,94, N 9,49, CH30 12,92.

Versuch 2: N - Homoveratryl - 2 -methyl - 5 - (o - hydroxydthyl ) - pyridinsumchlorid
(Illa)

12 g Chlorid (Ia) wurden in 50 m! Eisessig mit Pd/C als Katalysator
bei Zimmertemp. und Atmosphérendruck hydriert. Die Hydrierung blieb
nach Aufnahme von 970 ml Hy (0,95 Mol) stehen. Sie wurde abgebrochen,
filtriert und der Eisessig im Vak. entfernt. Der Riickstand wurde aus Atha-
nol—Aceton umkristallisiert. 9,7 g (IITa), Schmp. 170°. Zur Analyse wurde
aus. demselben Ldsungsmittelgemisch umkristallisiert.

C1sH24NO3Cl - HzO (355,87). Ber. C 60,70, H 7,36, N 3,93, CH:0 17,45.
Gef. C 59,31, H 17,57, N 4,09, CH30 17,80.

rmax (Wasser): 275 my, e = 6800; 228 my, = 11 000.
IR (in CHCl3): 2,95 p (s), 6,05 u (m), 6,2 u (m).

Das Chlorid ist in Eisessig und Alkohol mittelgut, in Aceton schwer und
in Wasser, Siéure und Lauge leicht léslich. Die Stabilitdat in Alkalilauge ist
gegeniiber der Carbonylverbindung wesentlich erhoht. Erst lingeres Er-
wirmen mit Sproz. NaOH fithrt unter Verharzung zur Abscheidung brauner
Flocken.

Das aus alkohol. Lésung mit NaJ in Aceton dargestellte quartire Jodid
schmilzt bei 175° und ist in Alkohol leicht, in Aceton schwer léslich.

Versuch 3: Umsetzung des N-Homoveratryl-2-methyl-5-acetylpyridinium-

chlorides mit Methyljodid

3,5 g Chlorid (Ia) wurden in Wasser geldst, mit konz. wialr. NHg ver-
setzt, der gelbe amorphe Niederschlag abfiltriert und mit Wasser gewaschen.
Er wurde in Methanol geldst und nach Zugabe von CH3zJ im Glasautoklaven
2 Stdn. am Wasserbad erhitzt. Die nach dem Abkiihlen ausgeschiedenen
rotorangen Kristalle (1,6 g) wurden durch Umkristallisation aus Methanol
zur Analyse gereinigt und schmolzen bei 207°.

CioH24NO3zJ (441,31). Ber. C 51,70, H 5,44, N 3,18, J 28,80, CH3O 14,10.
Gef. O 51,74, H 5,42, N 3,41, J 28,28, CH30 14,03.

max (Wasser): 275 my, € = 5800; 228 my, & = 28 000.
IR (fest in Nujol): 5,84 p. (s), 6,1 (s).

Versuch 4: Hydrazinspaltung des N-Homoveratryl-2-methyl-§-acetylpyridinium-

chlorides

5g Chlorid (Ia) wurden mit 10 ml Hydrazinhydrat in 15 ml Athanol
45 Min. gekocht, Der im Vak. hergestellte Eindampfrest wurde mit konz.
wilBr, HCl versetzt und der nach Abdampfen der HCl gewonnene Riick-
stand aus Athanol Lristallisiert. Nach Abfiltration des Kristallisates (3,1 g
mit einem Schmelzintervall von 170—192°) wurde der Riickstand der Mutter-
lauge aus Aceton kristallisiert: 2,1 g mit einem Schmelzintervall von 140 bis
154°. Diese wurden durch Umldsen aus Athanol-—Aceton weiter gereinigt
und erwiesen sich nach Sehmp. {156°), Mischschmp. (156°) und IR-Spektrum
als Homoveratrylamin-HCIL. :
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Versuch §: N-Homoveratrylcopellidin (Va) und N-Homoveratrylisocopellidin

(IVa) .

2g PtOp wurden in 10ml Wasser aushydriert; dann wurden 15g
N-Homoveratryl-2-methyl-5-acetylpyridiniumechlorid in n-HCI zugegeben und
bei Zimmertemp. und Normaldruck in He-Atmosphére geschiittelt. Alle
4 Stdn. wurde das Reaktionsgemisch zur Reaktivierung des Katalysators
mit Luft durchgeschiittelt. Nach 30—40 Stdn. und einer Ho-Aufnahme von
5300 ml (5 Mol) erfolgte keine Abnahme des Gasvolumens mehr. Die durch
teilweise ausgefallenes Reaktionsprodukt milchigweil gefdrbte Katalysator-
suspension wurde filtriert, der Katalysator mit HoO ausgekocht und heil
filtriert. Beide Filtrate wurden im Vak. eingedampft und der Riickstand aus
Aceton zur Kristallisation gebracht. Es wurden 5,7g (41% d.Th.) eines
zwischen 192° und 200° schmelzenden Kristallisates erhalten, welches, zur
Analyse aus Athanol—Aceton umkristallisiert, bei 200° schmolz [Chlor-
hydrat von (Va)l.

Ci1gH29NOg - HCL (327,90). Ber. C 65,95, H 9,24, N 4,27.

Gef. C 66,14, H 8,78, N 4.45.

C1gHo7NOg - HCI (325,88). Ber. C 66,34, H 8,66, N 4,30,
dmax (Wasser): 278 my, ¢ = 2700; 227 my, ¢ = 9700.

Das Chlorhydrat ist in Wasser und Athanol mittelgut, in Aceton schwer
lostich. Die durch Freisetzung aus wiBr. Losung mit Sodaldsung erhaltene
farblose Olige Base ist destillierbar (Sdp.; 160—170°).

C1sHo9NO2 (291,45). Ber. C-Methyl 10,30. Gef. C-Methyl 5,24.

Als tertidres Amin wird (Va) durch Einwirkung von HONO oder AcsO
nicht verdndert. Brom in CHCl; wird nicht addiert, Permanganat in verd.
Ho804 wird entfdrbt. Das aus der Base (Va) mit dther. HBr gewonnene
Hydrobromid schmilzt bei 212°, das Hydrojodid bei 190° und das Pikrat bei
153°.

Die Mutterlauge aus dem Hydrieransatz wurde einige Tage bei — 20°
der Kristallisation iiberlassen. - Es wurde eine zwischen 165 und 175° schmel-
zende Fraktion (3,6 g) erhalten, aus welcher nach wiederholter Kristallisation
aus Athanol—Ather das bei 185° schmelzende Hydrochlorid von (IVa) ge-
wonnen wurde. Zur Analyse wurde es aus Athanol—Ather umkristallisiert.

C13H2oNO, - FICT (327,90). Ber. C 65,95, H 9,24, N 4,27.
Gef. C 65,86, H 9,12, N 4,26

Die tertidire Natur des Aminstickstoffes wurde durch negative Acylierungs-
versuche nachgewiesen. Gegeniiber der Bayerprobe verhilt sich das Amin
positiv. Die freie Base (IVa) ist destillierbar (Sdp.; 160—170°).

C1sH29NO2 (291,45). Ber. C-Methyl 10,30. Gef. C-Methyl 5,74.

Versuch 6: N-Homoveratrylconiin

2 g Homoveratrylbromid (aus Homoveratrumsiuredthylester mit LiATH,
dureh nachfolgenden Umsatz mit PBrs) und 1 g dI-Coniin wurden in 10 mil
Benzol im Glasautoklaven 4 Stdn. am Wasserbad erhitzt. Nach dem Ab-
kithlen wurde vom ausgeschiedenen Coniinhydrobromid abfiltriert, das
Filtrat auf Basen aufgearbeitet und diese im Vak. fraktioniert. Die bei
120°/0,05 mm iibergehende Fraktion wurde gesammelt und in das Chlorhydrat
und das Pikrat iibergefithrt. Das Chlorhydrat ist sehr hygroskopisch und
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schwer zur Kristallisation zu bringen (Schmp. 95°). Das Pikrat kristallisiert
aus Athanol und wurde zur Analyse aus Athanol—Ather umkristallisiert;
Schmp. 104°.
C13H29NO2 - CgHsN3gO; (520,54). Ber. C 55,40, H 6,19, N 10,75,
Gef. C 55,45, H 6,24, N 10,85.

Versuch 7: Hofmannabbau von (Va) zu N-Methylcopellidin und Dimethoxy-
styrol
2 g N-Homoveratryleopellidin (Va) wurden in &ther. Losung mit einem
UberschuB von Methyljodid 16 Stdn. bei Zimmertemp. stehengelassen;
das o¢lig abgeschiedene Quaridrsalz wurde aus Methanol zur Kristallisation
gebracht und zur Analyse aus Athanol—Ather umkristallisiert; Schmp. 146°.

C19H32NOoJ (433,38). Ber. C 52,65, H 7,44. Gef. € 52,92, H7,12.
ClgHgoNO-zJ. Ber. C 52,90, H 7,01.

1 g dieses in Wasser schwer loslichen Jodmethylates wurde in 40 ml
Wasser mitt AgeO (aus 2 g AgNOs) 1 Stde. geschiittelt. Das Filtrat wurde
im Vak. eingedampft und der Riickstand im Wasserstrahlvakuum destilliert.
Das Destillat wurde auf Neutralkoérper und Basen aufgearbeitet. Die basische
Fraktion gab mit dther. Pikrinsdure ein bei 169° schmelzendes Pikrat, welches
zur Analyse aus Athanol umkristallisiert wurde. Die Mischprobe mit dem
Pikrat vom Schmp. 169° aus Vers. 10 schmolz bei 169°.

CoH 9N - CgH3N307 (370,37). Ber. C 48,64, H 5,99. Gef. C 48,87, H 5,66.
CoH 17N - CgH3N30; (368,35). Ber. C 48,91, H 5,47.

Die Neutralfraktion des Hofmannabbaues erwies sich als 3,4-Dimethoxy-
styrol [Spektrum und Dibromid vom Sehmp. 101° (Lit. 102°)]. Permanganat-
oxydation des Dimethoxystyrols in sodaalkalischer Lésung bei Wasserbad-
temp. lieferte nach dem Ansduern der ausoxydierten Reaktionsmischung
Veratrumsiure: Rauten; Schmp. und Mischschmp. 178—180°.

Versuch 8: N-Methyl-2-methyl-6-acetylpyridiniumchlorid (Ib)
3,1 g Methylamin und 20 g Methoxybutenon wurden in 100 ml Ather
4 Stdn. bei Zimmertemp. stehengelassen. Durch Zugabe von &dther. HCl
wurden die basischen Bestandteile als Chlorhydrate gefallt und durch frak-
tionierte Kristallisation aus Athanol—Essigester gereinigt. 2,7 g vom Zersp.
207—215°.
CoH,sCINO - 11, Ho0 (212,69). Ber. € 50,82, H7,1, N 6,58.
Gef. C 50,82, H 6,94, N 6,70.

Amax (Wasser): 275 mp, € = 7100; 228 my, & = 7900.
IR (fest in Nujol) 5,9 u (s), 6,1 ¢ (s), 6,32 1 (m), 6,51 u (m).
Das in gelben Nadeln (Zersp. 237°) kristallisierende Phenylhydrazon wurde
zur Analyse durch Umlésen aus Athanol gereinigt.

C15H13N3Cl - 1/2H20 (284,80). Ber. ¢ 63,25, H 6,73, N 14,75.
Gef. C 64,60, H 6,76, N 14,48.

Versuch 9: N-Methyl-2-methyl-5-acetylpyridiniumbromid

170 g Methoxybutenon wurden in 300 ml Ather geldst, auf —20° abge-
kiihlt mit einer auf —20° gekiihlten Losung von 35 ml Methylamin in 100 ml
Ather vermischt 1 Stde. in einer Eis-Kochsalzkéltemischung, dann 15 Min.
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bei Zimmertemp. stehengelassen Durch Zugabe von Ather—HC] wurden die
basischen Bestandteile als Chlorhydrate gefillt, welche vom Ather abde-
kantiert, in Eisessig gelost und mit Brom in EKisessig bei 10—15° (dullere
Kiihlung) bromiert wurden. Das schon wéhrend der Bromzugabe aus-
kristallisierende Perbromid wurde nach beendeter Zugabe gesammelt, mit
Eisessig und dann mit Ather gewaschen und getrocknet (Ausb. 112 g). Das
Perbromid kristallisiert aus Dimethylformamid (DMF)—Eisessig in gelben
Nadeln, die sich langsam schon bei Zimmertemp., rapide bei 70° unter Gas-
entwicklung zersetzten. Hs ist in DMF leicht, in Eisessig schwer 16slich,
in Wasser und in Ather unléslich.

Zur Entfernung des aktiven Broms wurde in DMF geldst und mit DMF—
Phenol unter anBerer Kithlung anteilweise versetzt, wobei unter allmihlicher
Entfarbung des Reaktionsgemisches die Kristallisation des Bromides ein-
setzte; diese wurde durch Atherzugabe vervollstdndigt. Schlie8lich wurde
abgesaugt und mit Ather gewaschen. So wurden 61 g des bel 204° . Zers.
schmelzenden Bromides erhalten, das zur Analyse aus Athanol umkristalli-
siert wurde.

CoH;sNOBr (230,10). Ber. Br 34,75. Gef. Br 34,06.

Wird das Perbromid in Substanz tber den Zersp. (70°) erhitzt, dann er-
folgt Selbstbromierung unter Entwicklung von HBr. Das Reaktionsprodukt
kann aus wenig Wasser—Aceton wmkristallisiert werden und schmilzt u. Zers.
bei 200°. Zur Analyse wurde aus Wasser-—Aceton umkristallisiert.

CoH 11 BraNO - HyO (327,02). Ber. Br 48,90. Gef. Br 48,90.

Das N-Methyl-2-methyl-5-acetylpyridiniumbromid ist in neutraler und
saurer Lésung sehr stabil. Die wiiir. Losung reagiert neutral. Die Verbindung
wird von Oxydationsmitteln, wie Hz09, SeOs, O3, CrOs, kaum angegriffen.
Dagegen verliert sie ihre Stabilitiit im alkalischen Bereich. In sodaalkalischer
Losung erfolgt sofort Kupplung mit diazotierter Sulfanilsiiure. Schon beim
Versetzen der wafr. Losung des Bromides mit NaHCOjz-Losung erfolgt bei
Zimmertemp. allméhlich eine Verinderung, die zur Bildung eines karmin-
roten, in Wasser, Saure und Alkali leicht 18slichen Farbstoffes fithrt (Amax
575 my., Ei Z‘r’n = 78). Das Quartédrsalz lie§ sich im Gegensatz zur entspre-
chenden Verbindung aus Homoveratrylamin nicht methylieren. Beim FEr-
hitzen mit CH3J in Gegenwart von NaHCOj; wurde ebenfalls der karmin-
rote Farbstoff gebildet. Wurde die Behandlung mit CH3aJ ohne Zusatz von
NaHCO3 vorgenommen, so konnte nur das bei 157° schmelzende Jodid der
Ausgangsverbindung isoliert werden. Dieses ist nach Schmp., Mischschmp.
und TR-Spektrum ident mit dem Jodmethylat des nach Benary? gewonnenen
2-Methyl-5-acetylpyridins.

Versuch 10: N-Methylcopellidin (Vb) wund N-Methylisocopellidin (IVb)

20 g N-Methyl-2-methyl-5-acetylpyridiniumbromid (Ib) wurden in 40 ml
HoO gelést, 12 ml HCl und 3 g PtO; zugegeben und bei Zimmertemp. und
Atmosphirendruck in einer Hz-Atmosphire geschiittelt. Nach 35 Stdn.,
withrend welcher Zeit des 6fteren zur Reaktivierung des Katalysators mit
Luft durchgeschiittelt wurde, waren 11 200 m! Hs (5,3 Mol) aufgenommen.
Hs wurde filtriert, das Filtrat im Vak. eingedampft, der Riickstand in wenig
Wasser gelost, die basischen Bestandteile mit KOH gefallt und in Ather
aufgenommen, der Atherriickstand in 30 ml Athanol gelost und mit einer
warmen Ldsung von 19 g Pikrinséure in Athanol versetzt. Fs kristallisierten



596 K. Hohenlohe-Oehringen : [Mh. Chem., Bd. 93

25 g eines Pikratgemisches, Schmelzintervall 130—160°. Zweimalige Um-
kristallisation aus Athanol lieferte 21 g Pikrat, Schmp. 164—168° (719, d. Th.).
Zur Analyse wurde noch 2mal aus Athanol umkristallisiert: Gelbe Nadeln
Schmp. 169°.

CoH1oN - CeH3N30;7 (370,36). Ber. C 48,64, T 5,99. Gef. C 48,87, I 5,66.
CoH1-N - CeH3N30; (368,34).  Ber. C 48,91, H 5,47.

Das Pikrat ist in Athanol mittelgut, in Aceton und in Wasser schwer
loslich.

Das aus der Base mit Ather—HCI gewonnene Chlorhydrat ist noch losungs-
mittelfeucht sehr hygroskopisch und kristallisiert aus Athanol—Ather in
Nadeln vom Schmp. 205° (sublimiert ab 160°). Das Hydrobromid schmilzt
bei 198—200°; es wurde zur Analyse aus Athanol—Ather gereinigt.

CyH1oN - HBr (222,19). Ber. N 6,30, Br 35,97. Gef. N 6,38, Br 35,92.
Die aus der wiBr. Suspension des Pikrates mit verd. NaOH in Freiheit
gesetzte Base stellt ein farbloses Ol dar, welches bei 60°/7 mm destilliert.

Bayerprobe in verd. HaS804 negativ.
Dag Massenspektrum (Dr. W. Veiter, MIT) liefert ein Molgewicht von 141.

CoH19N (141,25). Ber. C-Methyl 21,28. Gef. C-Methyl 10,16.

Vergleich der Fixpunkte von (Vb) und (IVb) mit den Fixpunkten des
N-Methylcopelliding nach Literaturangaben®:

Vb: Pikrat: Schmp. 169° Lit: Schmp. 162° IVb: 98°
Hydrobromid: Schmp. 200° Schmp. 151° —
Methojodid (s. u.): Schmp. 230—233°  Schmp. 268° 286—288°

(Das N-Methyl-isocopellidin ist noch nicht beschrieben).

Aus der Mutterlauge des Pikrates vom Schmp. 169° kristallisierten nach
Entfernung eines groBen Teiles des Alkohols und Aufnahme des Riickstandes
in Petrolither im Verlauf von 24 Stdn. 8 g orangegelber Prismen mit einem
Schmp. von 94—98°. Nach Reinigung zur Analyse aus Athanol—Ather
schmolz dieses Pikrat bei 98°.

CoH1oN - OgH3N30; (370,36). Ber. C 48,64, I 5,99, N 15,13.
QGef. C 48,80, H 5,86, N 15,18.

Die aus diesem Pikrat gewonnene Base (IVb) ist ein farbloses Ol und
wurde zur Analyse durch Destillation (Sdp.7: 60°) gereinigt.

CoH1oN (141,25). Ber. C-Methyl 21,28, N 9,92.
Gef. C-Methyl 11,90, N 10,03.

Versuch 11: N-Methyl-2-methyl-5 - (a-hydroxydthyl)-piperidin (VIII) wund
Verbindung (VII) T

15 g des Pyridiniumbromides (Ib) wurden in 50 ml Wasser in Gegenwart
von 8g Natriumacetat-Trihydrat bei 150-—160° unter 100 atii Hp-Druck
mit Roney-Ni als Katalysator durch 6 Stdn. geschiittelt. Nach Filtration
und Waschen des Filterkuchens mit Athanol wurde HOI zugegeben und im
Vak. die Losungsmittel abdestilliert. Der Riickstand wurde in Wasser auf-
genommen, mit KOH stark alkalisiert und die freigesetzten Basen ausge-
dthert. Der Atherriickstand wurde destilliert.
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Fraktion 1: Sdp.;: 564—56°, Ausb.: 3,3 g; Prikmi aus Athanol: Schmp.
175—194°. Ein zur Analyse mehrmals aus Athanol umbkristallisiertes
Pikrat schmolz zwischen 205—210°.

CoH N - CgH3N3Or (3706,36). Ber. C 48,64, H 5,99, N 15,13.
Gef. C 48,71, H 5,88, N 15,29.
Base (VII): CoHi9N (141,25). Ber. —CHj 21,28. Gef. —CH3 13,65.

Fraktion 2: Sdp.7: 115—117°, Ausb.: 3,56 g; Pikrat aus Athanol: Schmp.
158°. Zur Analyse wurde aus Athanol—Ather umkristalisiert; Schmp. 158°.

CoHgNO - CeH3N30, (386,36). Ber. C 46,60, H 5,74, N 14,50.
Gef. C 47,06, H 5,38, N 14,54,

CoH17NO - CeH3sN307 (384,34). Ber. C 46,87, H 5,25, N 14,58.

Versuch 12: N-Methylcopellidin aus dem Hydroxyamin (VIII)

1 g Hydroxyamin (VIII) wurde mit Ather—HCI in das Chlorhydrat
{ibergefithrt, dieses in einem UberschuB SOCls; aufgenommen und 1 Stde.
gekocht. Der mit Kohle in Aceton—Wasser behandelte Eindampfriickstand
wurde in Gegenwart von Raney-Ni bei Zimmertemp. in einer Hy-Atmosphire
geschiittelt. Nach Beendigung der Hj-Aufnahme wurde filtriert, nach Zu-
gabe von einigen ml HCI eingedampft, der Riickstand alkalisiert, mit Ather
extrahiert und der Riickstand des Atherextraktes destilliert. Das Pikrat
der farblosen Base zeigte nach Reinigung aus Athanol einen Schmp. von
169° und gab mit dem Pikrat des N-Methylcopellidins (Schmp. 169°) keine
Schmelzpunktsdepression.

Versuch 13: a) N-Methyl-2-methyl-5-(a-hydroxydthyl ) -pyridiniumbromid

(IIIb)

9,5 g Dimethylacetylpyridiniumbromid (Ib) wurden in Kisessiglosung
mit Pd/C bei Zimmertemp. und Atmosphirendruck hydriert. Die Reduktion
blieb nach einer Hydrierdauer von 1 Stde. und eine Ha-Aufnahme von 1300 ml
(1 Mol) stehen. Sie wurde abgebrochen und nach Filtration der Eisessig im
Vak. entfernt. Der Rickstand (Hydroxyverbindung) konnte nicht zur
Kristallisation gebracht werden.

b) N-Methyl-2-methyl-5-dathylpyridiniumpikras (VI)

Die rohe Hydroxyverbindung aus a) wurde mit einem UberschuB SOCI;
3 Stdn. riickfluBerhitzt. Das uberschiissige SOCl; wurde im Vak. am Wasser-
bad abgedampft und der Riickstand bei 100° im Vak. 1 Stde. lang erhitzt,
wobei sich unter Gasentwicklung ein farbloses Kristallisat bildete. Es wurde
durch Lésen in Athanol und Versetzen mit Ather umkristallisiert und =zur
Analyse aus Athanol—Ather gereinigt; doppelter Schmp. 160° und 169°.

CoH120IsN (240,58). Ber. C 44,90, H 5,03, N 5,81.
Gef. C 43,95, H 5,41, N 5,78.

Die Verbindung ist sehr hygroskopisch, in Wasser sehr leicht 16slich und
wird durch Alkali sofort unter Gelbfirbung zersetzt.

Dieses Dichlorpyridiniumchlorid (Schmp. 169°) wurde in Wasser geldst und
in Gegenwart von Pd/C bei Zimmertemp. und Atmosphérendruck hydriert.
Der Eindampfrest des filtrierten Hydrieransatzes wurde in wenig Athanol
geldst, durch Zugabe von etwas Aceton einige Nebenprodukte als O! abge-
schieden, abdekantiert und durch Zugabe von Ather kristallisiert. Das Chlorid
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schied sich in farblosen Nadeln ab. Weil es sehr hygroskopisch ist, wurde
keine Schmp.-Best. durchgefiihrt.

Amax (Wasser): 272 my, & = 5500.

Das aus Athanol mit Pikrinsdure gewonnene, orangegefirbte Pikrat
schmilzt bei 112° und wurde zur Analyse aus Athanol umkristallisiert.

CoH 1N+ - CgHaN3O~ (364,31). Ber. C 49,45, H 4,43, N 15,38.
Gef. C 49,49, H 4,34, N 15,39.

Versuch 14: Hofmannabbau des N-Methylcopellidins (Vb).
a) Jodmethylai

12 g Pikrat vorm Schmp. 169° wurden in 50 ml H2O suspendiert, verd.
Lauge aus 3 g NaOH zugegeben und der Kolben an einen Dampfentwickler
angeschlossen. Die mit dem Wasserdampf tberdestillierte Base wurde nach
Zugabe von Ather von der wifr. Phase getrennt, die Atherlosung getrocknet
und mit einem UberschuB von CH3zJ 1 Tag bei Zimmertemp. stehengelassen.
Das Jodmethylat wurde abfiltriert (8,2 g) und eine Probe durch Umldsen
aus Athanol—Aceton zur Analyse gereinigt; Schmp. 230-—233°.

C10Hz2NJ (283,21). Ber. C 42,42, H 7,84, N 4,95, J 44,80.
Gef. C 42,75, H 7,34, N 5,04, J 44,83.
CroHooNJ (281,19). Ber. C 42,70, H 7,12, N 4,98, J 45,05.
b) 1-Dimethylamino-2-athyl-hexen-(5) (X)

4,5 g Jodmethylat aus 14a) wurden in 50 ml H20 gelést, Ag20 (aus
8 g AgNOj3) zugegeben und 14 Stde. bei Zimmertemp. geschittelt. Nach
Filtration wurde das Wasser im Vak. entfernt und der Riickstand bei 80 mm
und einer Badtemp. von 140° destilliert. Die ungesittigte Base wurde abge-

trennt und nochmals destilliert.
Amax 0 op: 3,2; 6,1; 10,1; 11,05,

Das aus #dther. Losung mit dther. Pikrinsdure gefallte Pikrot wurde durch
Umnkristallisieren aus Athanol—Ather gereinigt und schmolz bei 69°.

Das aus der ather. Losung der Base mit CHgJ gewonnene Jodmethylat
wurde zur Analyse aus Aceton—Ather umkristallisiert und schmolz bei
190—192°.

C1iHa4NJ (297,23). Ber. C 44,50, H 8,14, N 4,72, J 42,68.
Gef. C 44,86, H 7,66, N 4,90, J 42,69.

Versuch 15: Hofmannabbau des N-Methylisocopellidins (I1V)

20 g Pikrat des N-Methylisocopellidins vom Schmp. 98° wurden analog
Vers. 14 iiber das Jodmethylat (Schmp. 286—288° u. Zers.) und die quartére
Base einem Hofmannabbau unterworfen. Es wurden 5,7 g Olefinbase (X)
erhalten, deren Jodmethylat bei 193° und deren Pikrat bei 69° schmolz.
Alle drei Verbindungen (Base, Pikrat und Jodmethylat) wurden mit den
entsprechenden Derivaten vom Vers. 14 verglichen und erwiesen sich nach
ihrem IR-Spektrum (Base) sowie Schmp. und Mischschmyp. (Pikrat und Jod-
methylat) als ident mit den Produkten aus 14.

Versuch 16: a) I1-Dimethylamino-2-dathylhexan

2 g der Olefinbase (X) wurden in 15 ml verd. HCl gelést und mit Pd/C
als Katalysator in einer Ha-Atmosphére bei Zimmertemp. geschiittelt. Nach
Beendigung der Ha-Aufnahme (14 Stde.) wurde filtriert, alkalisiert und aus-
gedthert. Der Riickstand der Atherlésung wurde destilliert (Sdp.7: 62°).
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Das IR-Spektrum der Base unterscheidet sich von (X) (aus 14b) dadurch,
daBl die Banden bei 3,2; 6,1; 10,1 und 11,05 u fehlen.

Die Base wurde in- Ather geldst, mit CHsJ versetzt und 1 Tag bei Zimmer-
temp. stehengelassen. Das abgeschiedene Jodmethylat (3,2 g) wurde zur
Analyse aus Aceton—Essigester umkristallisiert; Schmp. 217°.

C11HoeNJ (299,25). Ber. C 44,15, H 8,75, N 4,68, —CHj; 10,02, J 42,40.
Gef. C 44,57, H 8,567, N 4,86, —CH; 6,41, J 42,50.

b) 2-Aihylhexen-(1) (IX)

10 g Jodmethylat aus 16a wurden mit AgeO (aus 156 g AgNOs3) in 200 ml
H,0 14 Stde. geschiittelt. Nach Filtration und Entfernung des Wassers im
Vak. wurde der Riickstand bei 155° Badtemp. unter Atmosphérendruck in
einer Widmerkolonne zersetzt. Das Destillat wurde nach Atherzugabe mit
verd. HCl extrahiert und die Atherphase nach dem Trocknen fraktioniert.
Das Olefin (IX) ging bei 117°/740 mm als farbloses Ol iiber. Ausb. 1,2 g.
IR-Spektrum: 3,2 (m), 3,35 (s); 3,42 (s); 5,62 (w); 6,1 (s); 6,88 (s); 6,95 (Schul-
ter), 7,30 (m); 11,3 (ss).

¢) Ozonabbau des Olefins

0,5 g Olefin (IX) wurde in Essigester gelost und bei — 15° ein Ozon—
Sauverstoffgemisch eingeleitet, bis keine Ozonaufnahme mehr stattfand. Die
Loésung des Ozonides wurde mit Pd/C als Katalysator bei Zimmertemp. und
Atmosphérendruck hydriert und nach Abklingen der ¥o-Aufnahme und
Filtration sowohl die Essigesterphase wie der Katalysator mit Wasser extra-
hiert. Die wilrigen Extrakte wurden mit Dimedon in Athanol versetzt.

Es kristallisierten 0,65 g Formaldehyddimedon, Schmp. und Mischschmp.
192°.

d) 3-Methylheptan

0,6 g Olefin wurden in 5ml Methylformiat mit Pd/C unter 50 ati
Hy-Druck bei Zimmertemp. 5 Stdn. geschuttelt. Nach Filtration wurde
fraktioniert. Das Paraffin ging bei 116°/740 mm als farbloses Ol iiber.
IR-Spektrum 3,35 (s); 3,42 (s); 6,88 (s); 7,30 (s).



