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1-Methoxybuten-(1)-on-(3), mit prim~i.ren sJiphatischen 
Aminen kondensiert und mit HC1 behandelt, gibt fiber die nicht 
isolierten Alkylaminobutenone in Ausbeuten von 40 50o//o d. Th. 
N-Alkyl-2-methyl-5-acetylpyridiniumsalze. Diese lassen sich 
direkt oder fiber Zwischenstufen zu N-Alkyleopellidin und 
N-Alkylisocopellidin (1-Alkyl-2-methyl-5-~thylpiperidin) redu- 
zieren. Die Struktur der quart~ren Pyridiniumsalze wurde 
durch Synthese des N-Methylderivates, die Struktur der 
Hych-ierungsprodukte durch Abbau bewiesen. 

Bei Versuchen zum Aufbau des Benzochi~olizinringsystems aus den 
Komponenten Homoveratrylamin,  Acetessigaldehyd [in Form yon 
1-Methoxybuten-(1)-on-(3)] und Formaldehyd konnten wir neben Di- 
methoxytetrahydroisochinolin in 40 % Ausbeute nur ein t~eaktionsprodukt 
(Ia) als Salz isolieren, das dutch Kondensation yon 1 Mol Amin mit  
2 Mo] Methoxybutenon entstanden war. Diese Verbindung (Ia) wurde 
in der Folge aus Methoxybutenon und Homoverat rylamin in Ather 
unter nachfolgendem Ans/~uern mit Ather/HCl und Erw/~rmen der Salze 
in Chloroforml6sung dargestellt (Vers. l a). 

l~ach der E]ementaranalyse (C, H, N, Cl) liegt eine Verbindung der 
Summenformel C18H2~NOaCl vor, entsprechend (Ia) (bei unsymmetri- 
scher Kondensation). Einige Derivate jedoch [vgl. Werte ffir das Phenyl- 
hydrazon Vers. ] c, I-Iydroxyverbindung (IIIa) (Vers. 2)] analysieren um 
I H20 reicher, entsprechend (If) bzw. dessen Dehydrierungsprodukt 
(symmetrische Kondensation). 

Das IR-Spekt rum yon (Ia) zeigt eine Carbonylbande bei 5~86 ~t, 
die bei der mit  Pd/C als K~talysator  in Eisessig erfolgten Reduktion 
mit  Wasserstoff unter Atmosphitrendruck zum Carbinol ( I I I a )  (Vers. 2) 
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versehwindet. Eine weitere starke Absorption bei 6,1 ~ k6nnte unter 
UmstKnden als Carbonylbande eines vinylogen S~mreamides (z. B. II) 
gedeutet werden. Die Absorptionn im UV, km~x 275 m~ mit ~ = 6500, 
bei (In) l~gt auf einen aromatisehen Heteroeyclus, Pyridon- oder Pyri- 
dininmsalzstruktur sehlieBen. Die w/~grige L6sung des Salzes (In) rea- 
giert neutral. Aus dieser kann mit Ammoniak eine gelbe zersetzliehe 
a.morphe Base gef//llt werden, aus weleher mit Ather/HC1 (In) quantitativ 
regenerierbar ist. Eine anMoge Behandlung yon (In) mit Hydrazin 
(Vers. 4) tiihrt zur Aufspaltung des heteroeyelischen Ringes. Unter dell 
geaktionsprodukten konnte Homoveratrylamili zu 80% d. Th. isoliert 
werden. Die aus (la) mit NHa erhgltliehe Base gibt bei der Methylierung 
ein farbiges Salz der Zusammensetzung C19H24NOaJ (Vers. 3), dessen 
Konstitution nieht ermittelt wurde. 

Da die geschilderten Daten keine eindeutige Aussage tiber das 
C-Skelett yon (In) zuliegen und auf Grulid analytiseher Sehwierig- 
keiten (siehe unten und experimenteller Tell) auch die Summenformeln 
unserer Verbindungen (I) und ihrer Derivate nicht sieher waren, wurde 
ein Massiseher Strukturbeweis auf dem Wege der Totah'eduktion und des 
mehrmMigen Hofmannabbaues des Reduktionsproduktes durehgefiihrt. 

Die Reduktion mit H2/Pt in salzsaurer LSsung bei Atmosph/~ren- 
druek !ieferte unter Aufnahme yon 5 IVIol H2 zwei ges/~ttigte tert. Basen 
(IVa) und (Va) ClsH29N02 (Vers. 5). Keines der beiden Reduktions- 
produkte war ident mit dem zu ihnen isomeren N-Homoveratryleoniin 
(ClsH29NOe) (Vers. 6), welches aus einem ,,symmetrisehen" Konden- 
sationsprodukt (II) erhalten werden sollte. 

Ein an (Va) vorgenommener Hofmannabbau (Vers. 7) lieferte neben 
3,4-Dimethoxystyrol eine Base C9H~9N (Vb). Diese Base wurde in der 
Folge auf dem kfirzeren Wege der Kondensation yon Methylamin mit 
Methoxybutenon (Vers. 8 u. 9) nnd t%eduktion des fiber das Perbromid 
gereinigten Kondensationsproduktes (Ib) mit H2/Pt in salzsaurer LSsung 
neben einer stereoisomeren Verbindung (IV b) erhMteli (Vers. 10). 

Wurde (Ib) statt mit Pt/HC1 in Gegenwart yon Raney-Ni in einem 
Aeetatpuffer reduziert, dann konnte neben einer dritten Base CgI-I19N 
(VII) eine Hydroxyverbindung C9H19N0 (VIII) isoliert werden (Vers. ~ 1), 
die fiber das Chlorid in die Base CgH19N (Vb) iibergeffihrt wurde (Vers. 12). 
Diese erwies sieh anBerdem als ident rnit dem Hofmannabbau.Produkt der 
Homoveratrylverbindung (Va). 

Wurde die N-Methylverbindung (Ib) in Gegenwart vonn Pd/C irl 
Eisessig reduziert, dann wurde nut 1[ Mol Ha aufgenommen nnd die 
Ilydroxyverbindung (IIIb) erhalten. Diese lieferte mit Thionyleh!orid 
ein Chlorehlorid, welches durch reduktive Entehlorung das Pyridinium- 
ehlorid (VI) ergab (Vers. 13), ein Beweis daffir, dab die Verbilidungen (1) 
quart/ire, alkylierte Pyridininmsalze darstellen. 

38* 
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Methylierung und Hofmannabb~u der Verbindungen (Vb) und (IVb) 
(Vers. 14 und 15) gaben aus beiden Verbindungen das gleiche ungesgttigte 
Amin (X) mit einer Vinylgruppe (starke Banden im Ii~ bei 10,1 und 
11,05 ~, die bei der Reduktion verschwinden). Beim Abbau wurde also 
ein Asymme~riezentrum beseitigt; zug[eich Beweis fiir die Gruppierung 
(A) in (Vb) und (iVb). 

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 iz, welehe im Reduktionspro- 
dukt (XI) nieht vorhanden ist, und das t~eduktionsprodukt (XI) besitzt 
keine Isopropy]gruppe (nut eine starke Bande der sym. Methyldeformation 
bei 7,3 [l). Also muBte das ~3-C-Atom des Piperidinringes [die P;inggr613e 
des Heteroeyelus ergibt sieh sehon aus (VI)] eine ~thylgruppe ]bragen, 
da schon die Summenformel keine h6here Alky]gruppe mehr erlaubt. 

CH3 
t / c - -c  

C H  3 C--~T--C CH 2 ~ C( 
I "-C--C 

C 

A B 

Damit ergibt sieh fiir (IVb) und (Vb) die Struktur des N-Methyl- 
eopellidil~s bzw. N-MethylisocopeIiidins. Das N-Methyleope!lidin ist 
bereits besehrieben 1, doeh weichen die Sehmelzpunktsangaben an den 
verschiedenen Derivaten ganz erheblieh yon den yon uns festgestellten 
Daten der beiden Verbindungon ab [vgI. Aufstellung im exper. Toil 
(Vers. 10)]. Die dritte zu (IVb) und (Vb) isomere Verbindung CgH19N 
(VII), die dutch Raney-Ni-Reduktion yon (Ib) in Na-aeetat-alkalisehem 
Medium erhalten wurde, mug demnaeh ein and eros C-Skele~t besigzen, 
da beim 2-MethyL5-gthylpiperidin nut  die beiden l%aeemate entspre- 
ehend (IV) und (V) m6glieh sind. Die Zersetzliehkeit yon (Ib) schon 
in biearbonatalkalisehem Medium 1/~t3t eine Ver/inderung des C-Skelettes 
bei der Raney-Ni-Reduktion plausibel erseheinen. 

Aus der Struktur der Reduktionsprodukte ergibt sieh die Struktur 
der Ausgangsverbindungen (I) a]s N-Alkyl-2-methyl-5-aeetylpyridinium- 
salze. Der letzte Beweis hierfiir war nicht mehr sehwierig, denn das 
2-Methyl-5-aeetylpyridin ist bereits bekannt~ Diese Verbindung wurde 
sehon yon Benary 2 dureh Reaktion yon NH3 mi~ dem Na-Enolat des 
Formylaeetons erhalten. Das auf diesem Wege gewonneae 2-Methyl-5- 
aeetylpyridin wurde in das Methojodid und ?r iibergefiihrt 
und diese mit unseren Produkten (Ib) vergliehen und naeh Sehmp., 
Misehsehmp. und IR-Spektrum ident befunden. Damit ist aueh die 
Struktur der Ausgangsverbindungen (I) gesiehert. Einige Beobaehtungen 
erkl/~ren sieh zwanglos. Die aus (Ia) mit NH3 erh~.ltliehe, zersetzliehe 
Base ist als Anhydrobase aufzufassen. Die Alkalilabilit~t der Quart/~r- 
salze wird verst~ndlieh, wenn sie aueh in dieser extremen Form (F//llung 
der Anhydrobase sehon mit NH3, Zersetzliehkeit der Methylanalogen 
sehon in biearbonatalkalisehem Medium) sonst u .W.  nieht beobaehtet 

i A. Ladenburg und Di~rkop[, Arm. Chem. :]47, 92 (1888). 
E. Benary und H. Psille, Bet. dtsch, chem; Ges. 57, 828 (1924). 
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wird. Die Analysenwerte zwingen flit die meisten Derivate yon (I) 
(vgl. exper. Tei]) zur Annahme sehwer entfernbaren Kristallwassers. 
Die Spaltbarkeit yon (Ia) sehon mit tIydrazin nimmt Wunder, ebenso 
das Ergebnis der C-Methylbestimmung naeh Kuhn-Roth an (Ia), das den 
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W e r t  0 e rbrachte .  Schwer verstb;ndlicb s ind auch die Ergebnisse  der  
E l emen ta r ana ly se  an  s/~mtlichen De r iva t en  yon  (V) und  (VI I I )  [sechs 

Verb indungen  wurden  analys ier t ,  eine d a v o n  (Va) mehrma l s  bus unab-  
h/~ngig vone inander  darges te l l t en  Proben] ,  die sehr gu t  auf eine u m  
1 H~ ~rmere Verb indung  stimme~t, wghrend  (IV) und  Der iva te  immer  
tadel los  analys ier ten .  E r s t  das  Massenspek t rum yon  (Vb), fa r  dessen 
Aufnahme und  I n t e r p r e t a t i o n  wir  den H e r r n  Dr. K. Biemann und  Dr.  
W. Vetter, Mass. I n s t i t u t e  of Technology,  Cambr idge  (Mass.) sehr zu 
D a n k  verpf l i eh te t  sind, und  das Ergebnis  des Hofmannabbaues an ( IVb)  
und  (Vb) (siehe oben) wider legten  die urspri lngl iche A n n a h m e  einer 
bicycl ischen S t r u k t u r  fa r  die Verb indnngen  (V). 

F a r  das  f6rdernde In teresse  an  dieser Arbe i t  sei H e r r n  Prof.  Dr.  
H. Bretschneider, fa r  sachliche Unte r s t t i t zung  der F i r m a  Hoffmann-  
La  Roche  (Wien und  Basel) gedankt .  Ffir  die Bere i t s te l lung yon  Acet-  
ess iga ldehydace ta l  sei auch an  dieser Stelte den Chemisehen W e r k e n  
Hills,  H e r r n  Di rek to r  W. Franlce, gedankt ,  

Experimenteller Teil 

Versuch 1: N-Homoveratryl-2-methyl-5.acetylpyridiniumchlorid (I  a ) 
35 g Homovera t ry lamin wurden in 90 ml ~ the r  gelTst und 53 g Methoxy- 

butenon zugegeben. Nach AbMingen der geak t ion ,  die sieh dutch Sieden 
des Athers bemerkbar  maehte,  wurde noeh 3 Stdn. bei Zimmertemp. stehen- 
gelassen. Mit Ather-HC1 wurden die basisehen Bestandteile als schmieriges 
Kris tal l isat  gef/illt trod dieses nueh Abdekant ieren des Nthers in 100 ml 
CHCla 2 Stdn. unter  l~iickfluB gekoeht. Die LSsung wurde mit  200 ml Aeeton 
versetzt  und dot Kristal l isat ion in tier K~lte iiberlassen. (Ia) wurde in 
sehwaeh gelb gef~irbten Nadeln (32 g, d . s .  49% d. Th.) erhal~en, die bei 
220--230 ~ u. Zers. sehmolzen. Zur Analyse wurde aus ~ thanol  umkristall i-  
siert. 
ClsH22NOsC1 (335,80). Ber. C 64,40, FI 6,61, 2( 4,17, C1 10,58, CHa 4,46. 

Gel. C 62,28, H 6,87, N 4,13, C1 10,44, CH3 0,36. 
Xmax (Wasser): 275mix , z = 6500; 228 rap., a = 11500. 

I R  (lest, KBr)  5,86 ~ (s), 6,1 ~ (s). 

Das Chlorid ist in H20 sehr leieht, in Athanol  mittelgut ,  in Aceton und 
CHC13 schwer 16slich. Das durch EingieBen der wggr. LTsung in eine N a J  
enthaltende AcetonlTsung erhaltene Jodid sehmilzt bei 188 ~ Die wgBr. 
LTsung des Chlorides reagier~ neutral  (pH 7). Mit konz. wggr. NHa kann 
aus der wgfir. LTsung des Quart~rsalzes eine gelbe zersetzliche Anhydrobase 
gef~Lllt werden [;~max ~ thano l :  390 mix, ~ = 3500; 329 rag, s = 22 806; I R  
(CHCl~): 5,94~ (m), 6,05Sehulter  6,16 ~ (s)]. Die Anhydrobase ist mit  
~ither. tIC1 aus der CI-ICl3-LTsung in guter Ausbeute wieder in das Quartiir- 
salz iiberfiihrbar. 

I)as Chlorid (Ia) ist in neutralem oder saurem Medimn stabil  und wird 
in diesen Medien yon Oxydat ionsmit te ln  [I-Ig(OAc)2, K~.Cr2OT] niehV ange- 
griffen. SodalTsung fiihrt zur Fi~llung der Anhydrobase,  daneben entstehen 
bei liingerer Einwirkungsdauer wasserlbsliche Farbstoffe. 
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Das auf die iibliehe Weise gewonnene Phenylhydrctzon des Chlorides (Is) 
kristallisiert aus Aeeton in gelben Nadeln, Zersp. 138--139 ~ Zur Analyse 
wurde aus Nthanol umkristallisiert. 

C~4H28N30~C1," ttzO (443,96). Ber. C 65,00, ~ 6,83, N 9,48, CHaO 13,98. 
Gef. C 64,64, H 6,94, N 9,49, Ctt30 12,92. 

Versuch 2: N -  Homoveratryl- 2 - methyl .  5.  (c~ - hydroxy(tthyl) - pyridiniumchlorid 
(_rH~) 
12g Chlorid (Ia) wurden in 50ml  Nisessig mit  Pd/C als Katalysator 

bei Zimmertemp. und Atmosph~rendruek hydriert. Die Hydrierung blieb 
naeh Aufnahme yon 970 ml H2 (0,95 Mol) stehen. Sie wurde abgebroehen, 
filtriert und der Eisessig im Vak. entfernt. Der l~iiekstand wurde aus Ntha- 
nol--Aeeton umkristallisiert. 9,7 g (IIIa),  Sehmp. 170 ~ Zm �9 Analyse wurde 
aus  demselben L6sungsmittelgemiseh umkristallisier~. 
ClsI-I24NOaC1 - H-~O (355,87). Ber. C 60,70, t t  7,36, N 3,93, CH30 17,45. 

Gef. C 59,31, I-I 7,57, N 4,09, CH30 17,80. 

)~max (u 275 m~z, ~ = 6800; 228 m~, ~ = 11 000. 
I g  (in CHC13): 2,95 ~. (s), 6,05 ~ (rn), 6,2 ~ (m). 

Das Chlorid ist in Eisessig und Alkohol mittelgut, in Aeeton schwer und 
in Wasser, Sgure und Lauge leieht 16slieh. Die Stabilit~t in Alkalilauge ist 
gegeniiber der Carbonylverbindung wesentlieh erhbht. Erst l~ngeres Er- 
w~rmen mit 5proz. NaOI~: ffihr~ unter  Verharzung zur Abseheidung brauner 
Floeken. 

Das aus alkohol. LSsung mit NaJ in Aeeton dargestellte quart/~re Jodid 
sehmilzt bei 175 ~ und ist in Atkohol leieht, in Aeeton sehwer 15slieh. 

Versuch 3: Umsetzung des N-Ho,moveratryl-2-methyl-5-acetylpyridinium- 
chlorides mi t  Methyl]odid 
3,5 g Chlorid (Ia) wurden in Wasser gelSst, mi~ konz. w~/ar. NH8 ver- 

setzt, der gelbe amorphe Niedersehlag abfiltriert und mit  Wasser gewaschen. 
Er wurde in Methanol gelSst und nach Zugabe yon CttsJ im Glasautoklaven 
2 Stdn. am ~u erhitzt. Die nach dem Abkiihlen ausgeschiedenen 
rotorangen KristMle (1,6 g) wurden durch Umkristallisation aus Methanol 
zur Analyse gereinigt und schmolzen bei 207 ~ 
C~gH24N03J (441,31). Bet. C 51,70, H 5,44, N 3,18, J 28,80, CHs0 14,10. 

Gef. C 5t,74, t t  5,42, N 3,4i, J 28,28, CH30 14,03. 

7,m~x (Wasser): 275 m~, s = 5800; 228 m~, z = 28000. 
It~ (fest in Nujol): 5,84 [J. (s), 6,1 tx (s). 

Versuch 4: Hydrazinspalturtg des N-Homoveratryl-2-methyl-5-acetylpyridinium- 
chlorides 
5 g Chlorid (Is) wurden mit  10 ml Hydrazinhydrat  in 15 ml Kthanol 

45 Min. gekoeht. Der im Vak. hergestellte Eindampfrest wurde mit  konz. 
wiiBr, ttC1 versetzt und der naeh Abdampfen der ttC1 gewonnene ]~iiek- 
stand aus ]4thanol kristallisiert. Naeh Abfiltration des Kristallisates (3,1 g 
mit einem Sehmelzintervall yon 170--192 ~ wurde der Riiekstand der Mutter- 
lauge aus Aeeton kristallisiert: 2, I g mit  einem SehmelzintervalI von 140 bis 
154 ~ Diese wurden dureh UmlSsen aus J~thar~ol--Aeeton weiter gereinigt 
und erwiesen sieh naeh Sehmp. (156~ Misehsehmp. (156 ~ und IR-Spektrum 
als Homoveratrylamin-tICI. 
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Versuch 5: N-Homoveratrylcopellidin (Va) und N-HomoveratryIisocopellidin 
(IVa) 
2 g  PrO2 wurden in 10ml Wasser aushydriert;  dann wurden 15g 

N-Homoveratryl-2-methyl-5-aeetylpyridiniumchlorid in n-HC1 zugegeben und 
bei Zimmertemp. und Normaldruek in tt2-Atmosph~re geseh/ittelt. Alle 
4 Stdn. wurde das Reaktionsgemiseh zur t~eaktivierung des Katalysators 
mit  Luft  durehgesehiittelt. Naeh 30--40 Stdn. und einer I - t tAufnahme yon 
5300 ml (5 Mol) erfolgte keine Abnahme des Gasvolumens mehr. Die dutch 
teilweise ausgefallenes Reaktionsprodukt milchigweil3 gef~rbte Katalysator- 
suspension wurde filtriert, der Katalysator  mit H20 ausgekoeht und heiB 
filtriert. Beide Fil t rate wurden im Vak. eingedampft und der t l i iekstand aus 
Aeeton zur Kristallisation gebraeht. Es wurden 5,7 g (41~ d. Th.) eines 
zwisehen 192 ~  200 ~ sehmelzenden Kristallisates erhatten, welches, zur 
Analyse aus Nthanol- -Aeeton umkristallisiert, bei 200 ~ sehmolz [Chlor- 
hydrat  yon (Va)]. 

ClsH-~gNOa �9 HC1 (327,90). Bet. C 65,95, H 9,24, N 4,27. 
Gel. C 66,14, H 8,78, N 4,45. 

ClsH~,TNO2' HC1 (325,88). Ber. C 66,34, H 8,66, N 4,30. 

),max (Wasser): 278m~z, ~ = 2700; 227mB, z ~ 9700. 

Das Chlorhydrat ist in Wasser und Athanol mittelgut, in Aeeton sehwer 
16slieh. Die dureh Freisetzung aus w~gr. LSsung mit Sodal6sung erha]tene 
farblose 51ige Base ist destillierbar (Sdp.7 160--170~ 

ClsH29NO.~ (291,45). Ber. C-Methyl 10,30. Gel. C-Methyl 5,24. 

Als terti~ires Amin wird (Va) dureh Einwirkung von HONO oder Ae20 
nieht ver~ndert. Brom in CHCt3 wird nieht addiert, Permanganat  in verd. 
H~S04 wird entf~rbt. ]:)as aus der Base (Va) mit ~ther. l~Br gewonnene 
Hydrobromid sehmilzt bei 212 ~ das Hydro]odid bei 190 ~  das Pilcrat bei 
153 ~ . 

Die ~Iutterlauge aus dem Hydrieransatz wurde einige Tage bei - - 2 0  ~ 
der Kristallisation ~iberlassen. ~ Es wurde eine zwisehen 165 und 175 ~ sehmel- 
zende Frakt ion (3,6 g) erhalten, aus weleher naeh wiederholter KristMlisation 
aus A thano l - -~ the r  das bei 185 ~ sehmelzende ttydroehl0rid yon (IVa) ge- 
wonnen wnrde. Zur Analyse wurde es aus A t h a n o l ~ t h e r  umkristallisiert. 

ClsH~9NO~ �9 tIC1 (327,90). Ber. C 65,95, H 9,24, N 4,27. 
Gel. C 65,86, H 9,12, N 4,26. 

Die terti~re Natur des Aminstiekstoffes wurde dutch negative Aeylierungs- 
versuehe naehgewiesen. Gegeniiber der Bayerprobe verh~lt sieh das Amin 
positiv. Die freie Base (IVa) ist destillierbar (Sdp.7 160--t70~ 

ClstI29NO2 (291,45). Bet. C-Methyl 10,30. Gel. C-Methyl 5,74. 

Versuch 6: N-Homoveratrylconiin 

2 g Homoveratrylbromid (aus Homoveratrumsgureii thylester mit  LiA1H4 
dureh naehfo]genden Umsatz mit  PBr3) and 1 g dl-Coniin wurden in 10 ml 
Benzol im G]asautoklaven 4 Stdn. am VVasserbad erhitzt. Naeh dem Ab- 
kiihlen wurde yore ausgeschiedenen Coniinhydrobromid abfiltriert, das 
Fi l t rat  auf Basen aufgearbeitet und diese im Vak. fraktioniert. Die bei 
i20~ mm ~bergehende Fraktion wurde gesammelt und in das Chlorhydrat 
und das Pikrat ~bergeftihrt. Das Chlorhydrat ist sehr hygroskopiseh und 
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schwer zur Kristallisation zu bringen (Schmp. 95~ Das Pikrat kristallisiert 
aus ~ thanol  und wurde zur Analyse aus ~ t h ~ n o l ~ t h e r  umkristallisiert;  
Sehmp. 104 ~ 

ClsH29NO2 �9 C6HaNaO7 (520,54). Ber. C 55,40, H 6,19, N 10,75. 
Gel. C 55,45, H 6,24, N 10,85. 

Versuch 7: Ho/mannabbau von (Va)  zu N-_~/Iethylcopellidin und Dimethoxy- 
styrol 
2 g N-Homoveratrylcopell idin (Va) wurden in gf~her. LSsung mit  einem 

UberschuB yon Methyljodid 16Stdn. bei Zimmertemp. stehengelassen; 
das 51ig abgeschiedene Quart(trsalz wurde aus Methanol zur Kristallisation 
gebr~cht und zur Analyse aus ~thanol  ~_ther umkristallisiert; Schmp. 146 ~ 

C~gHa2NO2J (433,38). Ber. C 52,65, H 7,44. Gef. C 52,92, H 7,12. 

C19Ha0N02J. Ber. C 52,90, H 7,01. 

1 g dieses in Wasser schwer 16slichen Jodmethylates  wurde in 40 ml 
Wasser mit  Ag20 (aus 2 g AgNO3) 1 Stde. geschiittelt. Das Fi l t rat  wurde 
im Vak. eingedampft und der l~iickstand im Wasserstrahlvakuum destilliert. 
Das Destillat wurde auf Neutralk5rper und Basen aufgearbeitet. Die basische 
Frakt ion gab mit  ~tther. Pikrins~ure ein bei 169 ~ schmelzendes Pilsrat, welches 
zur Analyse aus J~thanol umkristallisiert wurde. Die Mischprobe mit  dem 
Pikrat vom Schmp. 169 ~ aus Vers. 10 schmolz bei 169 ~ 

CgHlsN " C6H3N307 (370,37). Ber. C 48,64, t t  5,99. Gef. C 48,87, H 5,66. 

CgH17N �9 C6HaNaO7 (368,35). Ber. C 48,91, t t  5,47. 

Die Neutral]ralction des Ho/mannabbaues erwies sich Ms 3,4-Dimethoxy- 
styrol [Spektrum und Dibromid vom Schmp. 101 ~ (Lit. 102~ Permanganat-  
oxydation des Dimethoxystyrols in sodaalkMiseher LSsung bei Wasserbad- 
temp. lieferte nach dem Ansguern der ausoxydierten Reaktionsmisehung 
Veratrumsgure: Rauten;  Sehmp. und Misehsehmp. 178--180 ~ 

Versuch 8: N-Methyl- 2-methyl-5-acetylpyridiniumchlorid ( I b ) 
3,1 g Methylamin und 20g  Methoxybutenon wurden in 100ml ~ ther  

4 Stdn. bei Zimmertemp. stehengelassen. Durch Zugabe yon ~ther. tiC1 
wurden die basischen Bestandteile als Chlorhydrate gefgllt und dutch frak- 
tionierte Kristallisation ~us ~thanol- -Ess iges ter  gereinigt. 2,7 g vom Zersp. 
207--215 ~ 

C9HI2C1NO �9 1 ~  H20 (212,69). Ber. C 50,82, H 7,1, N 6,58. 
Gel. C 50,82, H 6,94, N 6,70. 

kmax (~u 275 m~, c = 7100; 228m~, ~ = 7909. 
IR  (fest in Nujol) 5,9 ~ (s), 6,1 ~ (s), 6,32 ~ (m), 6,51 ~ (m). 

Das in gelben Nadeln (Zersp. 237 ~ kristallisierende Phenylhydrazon wurde 
zur Analyse durch Uml6sen aus ~thanol  gereinigt. 

C15HlsN3C1 �9 �89 tteO (284,80). Ber. C 63,25, t t  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 J~ther gelSst, auf - -20  ~ abge- 

kiihlt mit  einer auf - -20  ~ gekiihlten Lbsung yon 35 ml Methylamin in 100 ml 
J~ther vermischt 1 Stde. in einer Eis-Kochsalzk~ltemischung, dann 15 Min. 
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bei Zimmertemp. stehengelassen Dureh Zugabe von ~ther--HC1 wurden die 
basisehen Bestandteile als Chlorhydrate gefgllt, welehe veto Ather abde- 
kantiert,  in Eisesslg gel6st und mit  Brom in Eisessig bei 10--15 ~ (gul~ere 
Kiihlung) bromiert wurden. Das sehon wghrend der Bromzugabe aus- 
kristallisierende Perbromid wurde naeh beendeter Zugabe gesammelt, mit  
Eisessig und dana mit  "d~ther gewasehen und getroeknet (Ausb. 112 g). ]:)as 
Perbromid kristallisiert aus Dimethylformamid (DMF)--Eisessig in gelben 
Nadeln, die sieh ]angsam sehon bei Zimmertemp., rapide bei 70 ~ unter Gas- 
entwieklung zersetzten. Es ist in DMF leieht, in Eisessig sehwer 15slieh, 
in Wasser und in Ather unl6slieh. 

Zur Entfermmg des aktiven Broms wurde in DMF gel6st und mit D~[F- -  
Phenol unter  a.uBerer Kfihlung anteilweLse versetzt, wobei unter allmghlieher 
Entfarbung des l~eaktionsgemisehes die Kristallisation des Bromides ein- 
setzte; diese wurde duroh :dtherzugabe vervollst/indigt. SehlieBlieh wurde 
abgesaugt und mit  J~ther gewasehen. So wurden 6t g des bei 204 ~ u. Zers. 
sehmelzenden Bromides erhalten, alas zur Analyse aus Athanol nmt~ristalli- 
siert wurde. 

CgHI~NOBr (230,10), Bet+ Br 34,75. Gel. Br 34,06. 

Wird das Perbromid in Substanz (iber den Zersp. (70 e) erhitzt~ dann er- 
folgt Selbsthromier~mg unter Entwieklung yon HBr. Das Reaktionsprodukt 
kann  aus wenig Wasser--Aeeton umkristallisiert werden uad sehmilzt u. Zers. 
bei 200 ~ Zur Analyse wurde aus Wasser--Aeeton umkristallisiert. 

CgHllBr2NO �9 H20 (327,02). Ber. Br 48,90. Gef. Br 48,90. 

Das N-Methyl 2-methyl-5-aeetylpyridiniumbromid ist in neutraler und 
saurer LSsung sehr stabil. Die w~if3r. L6sung reagiert neutral. Die Verbindung 
wird von Oxydationsmitteln, wie H202, See2, 03, CrO3, kaum angegriffen. 
Dagegen verliert sie ihre Stabilit~it im alkalisehen Bereieh. In  sodaalkalischer 
LSsung erfolgt sofort Kupplung mit  diazotierter Sulfanils~iure. Schon beim 
Versetzen der w~iBr. L6sung des Bromides mit  NaHCO3-LSsung erfolgt bei 
Zimmertemp. allm~hlich eine Ver~nderung, die zur Bildung eines karmin- 
roten, in Wasser, Saure und Alkali leieht 16sliehen Farbstoffes f fhr t  (km~x 

~1% = 78). ]:)as Quartarsalz ]ief~ sieh im Gegensatz zur entspre- 575 m~, ~1 cm 
ehenden Verbindung aus Homoveratrylamin nicht methylieren. Beim Er- 
hitzen mit  CH~J in Gegenwart yen NaHC0~ wurde ebenfalls der karmin- 
rote Farbstoff gebildet. Wurde die Beh~ndlung mit CH.~J ohne Zusatz ven 
NaHCOa vorgenommen, so konnte nur  das bei 157 ~ schmelzende Jodid der 
Ausgangsverbindung isoliert werden. Dieses ist nach Schmp., Misehsehmp. 
und IR-Spektrum ident mit  dem Jodmethylat  des nach Benary ~ gewonnenen 
2-Methyl- 5-aeetylpyridins. 

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

20 g N-Methy~ 2-methyI-5-acetylpyridiniumbI~omid (:[b) wurden in 40 mt 
H20 gelSst, t2 ml HC1 und 3 g PtOz zugegeben und bei Zimmertemp. und 
A~mosph~rendrL~ck in einer H2-A~mosph~re gesehiittelt. Nach 35 S tdn ,  
w~hrend welcher Zeit des 6fteren zur Reaktivierung des Katalysators mit  
Luft durchgeschiittelt wurde, waren 11 200 ml H2 (5,3 Mol) aufgenommen. 
Es wurde filtriert, das Fil trat  im Vak. eingedampft, der Riickstand in wenig 
~as se r  gelSst, die basischen Bestandteile mit  KOH gef~llt und in ~ther  
aufgenommen, der Atherr(ickstand in 50 ml ~thanol  gel6st und  mit einer 
warmen LSsung yon 19 g Pikrins~ure in ~_thanol versetzt. Es kristallisierten 
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25 g eines Pikratgemisehes, Schmelzintervall 130--160% Zweimalige lJn]- 
krisfallisation aus Xthanol lieferte 21 g Pikrat, Sehmp. 164-- 168 ~ (71% d. Th. ). 
Zur Analyse wurde noch 2real aus Xthanol umkristallisiert: Gelbe Nadeln 
Sehmp. 169 ~ 

C9~-~19N ' C 6 H 3 N 3 0 7  (370,36). Ber. C 48,64, t I  5,99. Gef. C 48,87, H 5,66. 

C9H17N �9 C6H3N307 (368,34). Ber. C 48,91, H 5,47. 

Das Pikrat  ist in gth~nol  mittelgnt,  in Aeeton und in Wasser sehwer 
15slieh. 

Das aus der Base mit  ~ther--I{C1 gewonnene Chlorhydrat ist noeh 16sungs- 
mittelfeueht sehr hygroskopiseh und kristallisiert aus X t h a n o I ~ h e r  in 
Nadeln vom Sehmp. 205 ~ (sublimiert ab 160~ Das Hydrobromid sehmilzt 
bei 198--200~ es wurde zur Analyse aus X~hanoI--~gher gereinigt. 

CgH19N " t tBr  (222,19). Ber. N 6,30, Br 35,97. Gel. N 6,38, Br 35,92. 

Die ans der wfiBr. Suspension des Pikrates mit  verd. NaOH in Freihei~ 
gesetzte Base stellt ein farbloses 01 dar, welches bei 60~ mm destilliert. 
Bayerprobe in verd. }-I2SO4 negativ. 

Das Massenspektrum (Dr. W. Vetter, 3IIT) liefert ein 3lolgewiehf yon 141. 

C9I-I19N (141,25). Ber. C-Methyl 21,28. Gef. C~Methyl 10,16. 

Vergleieh der Fixpunkte  von (Vb) und (IVb) mit  den Fixpunkten des 
N-Methyleopellidins naeh Literaturangaben 1" 

Vb:  Pikrat :  Sehmp. 169 ~ Lit:  Sehmp. 162 ~ I V b :  98 ~ 
I-Iydrobromid: Sehmp. 200 ~ Sehmp. 151 ~ - -  
Methojodid (s. u.): Sehmp. 230--233 ~ Sehmp. 268 ~ 286--288 ~ 

(Das N-Methyl-isoeopellidin ist noeh nieht besehrieben). 
Aus der Mutterlauge des Pikra~es vom Sehmp. 169 ~ kristallisierten naeh 

Entfernung eines grogen Teiles des Alkohols und Aufnahme des Riieksgandes 
in Petroliither im Verlauf von 24 Stdn. 8 g orangegelber Prismen mi~ einem 
Sehmp. von 94--98 ~ Naeh lgeinigung zur Analyse aus J ~ t h a n o l ~ t h e r  
sehmolz dieses Pilcrat bei 98 ~ 

C g i ~ I 1 9 N  " C6H3N307 (370,36). Ber. C 48,64, I-I 5,99, N 15,13. 
Gef. C 48,80, I-I 5,86, N 15,18. 

Die aus diesem Pikrag gewonnene Base (IVb) ist ein farbloses 01 und 
wurde zur Analyse dureh Destillation (Sdp.7:60 ~ gereinigt. 

CsHtgN (141,25). Bet. C-hlethyl 21,28, N 9,92. 
Gel. C-Methyl 11,90, N 10,03. 

Versuch 11: N<Ylethyl-2-methyl-5-(~-hydroxydthyl)-piperidin ( V I I I )  und 
Verbindung (V I I )  

15 g des Pyridiniumbromides (Ib) wurden in 50 ml Wasser in Gegenwart 
yon 8 g Natr iumacetat-Trihydrat  bei 150--160 ~ unter 100at/i  I-[2-Druck 
mit  Raney-Ni ale Katalysator  dureh 6 Stdn. gesehiittelt. Naeh Fil tration 
und Wasehen des Filterkuehens mit  Xthanol ~ l r d e  HC1 zugegeben und im 
Vak. die LSsungsmittel abdestilliert. Der Riiekstand wurde in Wasser auf- 
genommen, mit  K O H  stark alkalisiert und die freigesetzten Basen at?sge- 
~thert. Der Xtherrtiekstand wurde destilliert. 



K. 3/1962] l-Methoxybuten-(1) on-(3) und prim/ire Amine 597 

2',raktion 1: Sdp.7:54--56 ~ Ausb.: 3,3 g; P ikrat aus Nthanol: Sehmp. 
175--194% Ein zur Analyse mehrmals aus ~_thanol umkristallisiertes 
Pikrat schmotz zwisehen 205--210% 

C9tI19N" C6HaNaO7 (370,36). Ber. C 48,64, H 5,99, N 15,13. 
Gel. C 48,71, H 5,88, N 15,29. 

Base (VII): CgH19N (141,25). Ber. --CHa21,28.  Gef. --CH3 13,65. 

Fraktion 2: Sdp.7:115--117 ~ Ansb. : 3,5 g; Pihrat a-as ~_thanoi: Sehmp. 
i58 ~ Zur Analyse wurde aus Athanol- -Nther  umkristallisiert; Schmp. 158 ~ 

CgH19NO �9 Cat-IaNaO~ (386,36). Ber. C 66,60, H 5,74, N 14,50. 
Gef. C 47,06, H 5,38, N 14,54. 

C9H~TNO - C6H3N~O7 (384,34). Ber. C 46,87, H 5,25, N 14,58. 

Versuch 12: N-~ethylcopellidin aus dem Hydroxyami~, (V I I I )  

1 g Hydroxyamin (VIII) wurde mit  A_ther--HC1 in das Chlorhydrat 
/ibergefi]hrt, dieses in einem l~'bersehult SOCI., aufgenommen und 1 Stde. 
gekocht. Der mit  Kohle in Aeeton--Wasser behandelte Eindampfrfiekstand 
wurde in Gegenwart von Raney-Ni bei Zimmertemp. in einer _g2-Atmosph~tre 
gesehiittelt. Naeh Beendigung der H2-Aufnahme wurde filtriert, nach Zu- 
gabe yon einigen ml HC1 eingedampft, der Rfiekstand alkalisier~, mit Ather 
extrahiert und der Rtiekstand des Atherextraktes destilliert. Das Pilcrat 
der farblosen Base zeigte naeh Reinigung aus .X~thanol einen Sehmp. yon 
169 ~ und gab mi~ dem Pikrat  des N-Methyleopellidins (Sehmp. 169 ~ keine 
Sehmelzpunktsdepression. 

Versuch 13: a) N-Methyl- 2-methyL 5- ( ~-hydroxy~thyl )-pyridiniumbromid 
( I I Ib)  
9,5g Dimethylacetylpyridiniumbromid (Ib) wurden in Eisessigl6sung 

mit Pd/C bei Zimrnertemp. und Atmosph~rendruck hydriert. Die ~edukt ion  
b]ieb nach einer Hydrierdauer yon 1 Stde. und eine H2-Aufnahrne yon 1300 ml 
(1 Mol) stehen. Sie wurde abgebrochen und nach Fil trat ion der Eisessig im 
Vak. entfernt. Der l:~flckstand (Hydroxyverbindung) konnte nicht zur 
Kristallisation gebracht werden. 

b) N-:~ethyl-2-methyl-5-athylpyridiniumpikrat ( VI ) 
Die robe Hydroxyverbindung aus a) wurde mit  einem I~lbersehul3 SOCI~ 

3 Stdn. rfiekflul3erhitzt. Das fibersehtissige SOC12 wurde im Vak. am Wasser- 
bad abgedampft und der t{flekstand bei 100 ~ im Vak. 1 Stde. lang erhigzt, 
wobei sieh unter Gasentwieklung ein farbloses I(ristallisat bildete. Es wurde 
dureh L6ser/ in Nthanol und Versetzen mit  Nther umkristatlisiert und zur 
Analyse aus N t h a n o l ~ t h e r  gereinigt; doppelter Sehmp. i60 ~ und 169 ~ 

C9H~2C13N (240,58). Ber. C 44,90, H 5,03, N 5,81. 
GeL C 43,95, IK 5,41, N 5,78. 

Die Verbindung ist sehr hygroskopiseh, in YVasser sehr leieh~ 16slJeh und 
wird dureh Alkali sofort unter Gelbf/irbung zersetzt. 

Dieses Dichlorpyridiniumchlorid (Seb_mp. 169 ~ wurde in YVasser gelbst und 
in Gegenwart yon Pd/C bei Zimmertemp. und Atmosph:~rendruek hydriert. 
Der Eindampfrest des filtrierten tiydrieransatzes wurde in wenig Nthanol 
gel6st, dureh Zugabe yon etwas Aeeton einige Nebenprodukte als 01 abge- 
sehieden, abdekantiert  und dureh Zugabe von Nther kristallisiert. Das Chlorid 
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schied sich in farblosen Nadeln ab. Well es sehr hygroskopisch ist, wurde 
keine Sehmp.-Best. durchgefiihrt. 

Xm~x (Wasser): 272 m~z, s -  5500. 

Das aus Xthanol mit  Pikrins~ure gewonnene, orangegef/irbte Pikrat 
schmiIzt bei 112 ~ und wurde zur Analyse aus Xthanol umkristallisiert. 

CgI-II4N+. C6t-I2NaOT- (364,3i). Ber. C 49,45, H 4,43, N 15,38. 
Gef. C 49,49, H 4,34, N 15,39. 

Versuch 14: Ho]ma.~nabbau des N-Methylcopellidins (Vb). 
a) Jodmethylat 

12 g Pikrat vom Sehmp. 169 ~ wurden in 50 ml H20 suspendier~, verd. 
Lauge aus 3 g NaOK zugegeben und der Kolben an einen Dampfentwiekler 
angesehlossen. Die mit  dem Wasserdampf tiberdestillierte Base wurde naeh 
Zugabe yon ~ther  yon der w/~Br. Phase getrennt, die J(therlSsung getroelulet 
und mit  einem l~bersehuB yon CH3J 1 Tag bei Zimmertemp. stehengelassen. 
Das Jodmethylat  wurde abfiltriert (8,2 g) und eine Probe dureh Uml6sen 
aus Athanol~Aee ton  zur Analyse gereinigt; Sehmp. 230--233% 

C10I-I22NJ (283,21). Ber. C 42,42, t t  7,84, N 4,95, J 44,80. 
Gef. C 42,75, H 7,34, N 5,04, J 44,83. 

C10H20iNJ (281,19). Ber. C 42,70, H 7,12, N4,98, J 45,05. 

b) 1-Dimethylamino-2-dthyl-hexen-(5) (X)  
4,5 g Jodmethylat  aus 14 a) wurden in 50 ml H20 gel6st, Ag20 (aus 

8 g AgNO3) zugegeben und �89 Stde. bei Zimmertemp. gesehiittelt. Naeh 
Fil trat ion wurde das Wasser im Vak. entfernt und der l%iiekstand bei 80 mm 
und einer Badtemp. yon 140 ~ destilIiert. Die unges~ttigte Base wurde abge- 
t rennt  und noehmals destilliert. 

Xm~x in ~z: 3,2; 6,1; 10,1; 11,05. 

Das aus ~ither. L6sung mit  ~ther. Pikrins~iure gef/~llte Pilcrat wurde dureh 
Umkristallisieren aus A t h a n o l ~ t h e r  gereinigt und schmolz bei 69 ~ 

Das aus der /ither. L6sung der Base mit  CIt3J gewonnene Jodmethylat  
wurde zur Analyse aus Aee ton- -~ ther  umkristallisiert und schmolz bei 
190--192 ~ . 

ClIHz4NJ (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: Ho]mannabbau des N-Methylisocopellidins ( IV)  
20 g Pikrat des N-Methylisoeopellidins yore Schmp. 98 ~ wurden analog 

Vers. 14 fiber das Jocbnethylat (Sehmp. 286--288 ~ u. Zers.) und die quart~re 
Base einem Ho/mannabbau unterworfen. Es wurden 5,7 g 01efinbase (X) 
erhaiten, deren Jodmethylat  bei 193 ~ und deren JPilcrat bei 69 ~ sehmolz. 
Alle drei Verbindungen (Base, Pikrat  und Jodmethylat) wurden mit  den 
entsprechenden Derivaten vom Vers. 14 verglichen und erwiesen sieh naeh 
ihrem IR-Spektrum (Base) sowie Schmp. und Mischschmp. (Pikrat und Jod- 
methy]at) als ident mit  den Produkten aus 14. 

Versuch 16: a) 1-Dimethylamino-Z-dthylhexan 
2 g tier Olefinbase (X) wurden in 15 mI retd.  HC1 ge]Sst und mit  Pd/C 

als Katalysator in einer H2-Atmosph~ire bei Zimmertemp. geschiittelt. Nach 
Beendigung der I-I~-Aufnahme (1/2 Stde.) wurde filtriert, alkalisiert und  aus- 
ge~thert. Der ]%fiekstand der ~therl6sung wurde destilliert (Sdp.7: 62~ 
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Das IR-Spek t rum der Base unterscheidet  sich yon (X) (aus 14b) dadureh, 
dab die Banden bei 3,2; 6,1; 10,1 und 11,05 ,~ fehlen. 

Die Base wurde in 5 t h e r  gelSst, mit  Ct taJ  versetzt  und 1 Tag bei Zimmer- 
temp. stehengelassen. Das abgesehiedene Jodmethylat (3,2 g) wurde zur 
Analyse aus Aceton--Ess iges ter  umkristal l is iert ;  Schmp. 217% 

CtlH26NJ (299,25). Ber. C 44,i5, ~ 8,75, N 4,68, --CI-I3 10,02, J 42,40. 
Gef. C 44,57, t t  8,57, N 4,86, --CI-I3 6,41, J 42,50. 

b)~ 2-~4thylhexen-(1) ( IX)  

10 g Jodmethy la t  aus 16a wurden mit  Ag20 (aus 15 g AgNO3) in 200 ml 
H~O 1/2 Stde. gesehiittelt.  Nach Fi l t ra t ion  und Entfernung des Wassers im 
Vak. wurde der Ri iekstand bei 155 ~ Badtemp. unter  Atmosph/irendruek in 
einer Widmerkolonne zersetzt. Das Destil lat  wurde nach P~therzugabe mit  
verd. HC1 extrahier t  und die Atherphase nach dem Trocknen fraktioniert .  
Das Olefin (IX) ging bei 117~ mm als farbloses 01 fiber. Ausb. 1,2 g. 
IR-Spek t rum:  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). 

c) Ozonabbau des Ole/ins 
0,5 g Olefin (IX) wurde in Essigester gel6st und bei - -  15 ~ ein Ozon--  

Sauerstoffgemiseh eingeleiteg, bis keine Ozonaufnahme mehr s tat t fand.  Die 
LSsung des Ozonides wurde mi t  Pd/C als Kagalysator  bei Zimmertemp. und 
Atmosph/irendruek hydr ier t  und naeh Abklingen der tI2-Aufnahme und 
Fi l t ra t ion  sowohl die Essigesterphase wie der Kata lysa tor  mit  Wasser extra- 
hiert. Die wfiBrigen Ext rak te  Wnl-den mit  Dimedon in ~ thanol  versetzt.  
Es kristall isierten 0,65 g _Formaldehyddimedon, Sehmp. und Misehsehmp. 
192 ~ . 

d) 3-Methylheptan 
0,6 g Olefin wurden in 5ml  Methylformia~ mit  Pd/C unter 5Oatii 

H2-Druek bei Zimmertemp. 5 Stdn. gesehiittelt.  Nach Fi l t ra t ion wurde 
fraktioniert.  Das Paraffin ging bei 116~ als farbloses Ol tiber. 
IR-Spek t rum 3,35 (s); 3,42 (s); 6,88 (s); 7,30 (s), 


