
Beitriige zur Entwicklung psychotroper Stoffe, 5. Mitt. 
l : ~ e a k t i o n e n  i n  d e r  D i b e n z o [ b , e ] o x e p i n - I ~ e i h e  

Von 

F. B icke lhaupt ,  K.  Staeh und  M. Thiel  

Aus den Chemisehen. Forsehungslaboratorien der Firma C. F. Boehrilager & 
S6hne G. m. b. H., Mannheim-~Taldhof (Leiter: Dr. E, Haack) 

(Eingegangen am 10. Februar 1964) 

N-Carb~thoxy- 11- (3- moltomethylamino - propyliden)- 6,11 - di- 
hydro-dibenzo[b, e]oxepin (III) und ll-(3-Dimethylami~o- 
propyliden)- 6,11-dihydro-diberLzo [b, e]oxepin (II) isomerisieret~ 
bei l~ngerer Einwirklmg vo~ HBr--Eisessig zu den 3-Arylinde~l- 
deriva~en V und  VI. S~rukturbeweis und l~eaktionsmeehanismus 
werden erl~iutert. 

I n  der 2. Mit tei lung dieser I~eihe 2 wurde die Synghese y o n  Verbin- 
dungen  des Typs I dureh Umsetzung  der entspreehenden trieyelisehen 
Ketone  a mi t  C1Mg (CH~)sN (CHe)2 besehrieben. 

i / 

Am = N(CHa)2, NHCH a 
Ii 
CHCHeCIt2Am 

I 

Die Monomethylaminopropyl iden-Der iva te  yon  I (Am = NHCHa) 
kbnnen  aus den entspreehenden N-Benzyl -N-methylamino-2  oder neuer- 
dings bequemer  aus den Dimethy lamino-Verb indungen  4 dureh Behandlung  

1 4. Mit t .  : K .  Stach, ~r. T h i d  nIld F.  Biclcelhaupt, Mh. Chem. 93, 1090 
(1962). 

2 K .  Stach und F.  Biclcelhaupt, 1. Mitt.:  MH. Chem. 93, 896 (1962) und 
2. Mitt. : Mh. Chem. 94, 338 (1963). 

K .  Stach nnd  H. Spingler, Mh. Chem. 93, 889 (1962). 
4 Vgl. J.  R. Geigy, Belg. Pa,~. 615 025; Chem. Abstr. 59, 1560 e (1963). 
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mit  Chlorameisens/~ureester und naehfolgende saure oder alkalische Ver- 
seifung hergestellt werden, z. 13. : 

/\~o-cH.,~/\ 
!! c i . . . .  * I _ _ c _ _ ] ]  ! 

\ /  i! ~//CH, \ /  !! ~ / c o o s t  
CHCI-I2CHzN CHCH~CH2N 

~I \era m \OH., 

r 0HG oder tt ~ 

C--- 

\/ i! \//~ 
CHCH2CH2N 

IV ~CH~ 

Die eingehende Untersuehung der sauren Verseifung yon I I I  zu IV 
mit Halogenwasserstoff~Eisessig fiihrte zur Entdeekung einer zweiten 
Base V, welehe die gleiehe Elementarzusammensetzung wie IV aufwies. 
Die Ausbeute an V konnte unter drastisehen 13edingungen (langes Er- 
hitzen yon I I I  mit  48proz. 13romwasserstoffsaure und Eisessig) wesent- 
lieh erh6ht werden. Bei der alkalisehen Verseifung liefi sieh die Ver- 
bindung V nieht naehweisen. 

I m  weiteren wurde gefunden, dai3 aueh IV mit  13romwasserstoff-- 
Eisessig V lieferte, und dab sieh I I  unter gleichen Bedingungen in eine 
isomere :Base VI  umwandelte, die mit  der Base V strukturell verwandt 
sein mui3te; denn V konnte dutch Methylierung mit Formaldehyd- -  
Ameisens/iure in VI iibergefiihrt werden. V und VI untersehieden sich 
yon IV und I I  dutch ihre SehwerlSslichkeit in Ather~Ligroin .  

Die neuen Verbindungen enthielten eine phenolische OH-Gruppe, die 
durch die L6sliehkeit in Natronlauge, potentiometrisehe Titration, 
Acetylierung und Eisen(III)-chlorid-Reaktion naehgewiesen wurde. Die 
Ammoniumbanden im IR-Spekt rmn spraehen ebenso wie der hohe 
Schmelzpunkt der 13asen fiir eine innere Salzbildung zwischen Phenol- 
hydroxyl- und Aminogruppe. 

Einen Hinweis auf das l~ingskelett der neuen Verbindungen lieferte 
das UV-Spektrum [Schulter 237m~ (4,11), Xmax/260m ~. (4,12)], das 
dem yon 1-(o-Anisyl)-3,4-dihydronaphthalin 5 sehr /~hnlich war. Die 

5 R.  A .  Friedel  und M.  Orchin, Ultraviolet Spectra of Aromatic Com- 
pounds, Wiley, New York 1951, Nr. 122. 
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Base IV stimmte dagegen in ihrem UV-Spektrum [Schulter 250 m[~ 
(3,98), ?,max/296 m~ (3,71)] mit der auf eindeutigem Wege hergestellten 
Dimethylaminoverbindung II  2 sehr gut iiberein und lieg sieh dureh 
3Iethylierung mit Formaldehyd Natriumborhydrid in II Liberfiihren. 
Ebenso konnte das S~ureamid III  dureh Reduktion mit Lithiumatu- 
miniumhydrid in siedendem ]~ther in II iibergeftihrt werden. 

Die LSsung des Struk~cur]?roblems ergab sich dutch Betrachtung der 
RcaktionsmSglichkeiten yon II (Schema 1): 

Schema, 1 

H,~ 
-% 

/ \ /o-~ o~.x/\  
' ii ' i i, C - -  ; 

CI-ICH.2CH2N(CHa)2 

II 

i 
+ 

| 

i / '  ! ! 

CI-ICHeCHeN(CI-I3)~ 

VII a 

, 4~ i IL ! 

CHCH2CH2N(CH3).2 

VII b 

9 

/ % / ~ / \  
i ' ii , 

N0 CHCH2CI-[eN(CHa) a 

I 

/ \ / o H / \  
J ii ~t f 
I 1 1 |  [ \ / \ c / ~ /  

H C--CH~ 
I 
I 

] CH2CH~N(CH3)2 
v 

Fortsetzung au] Seite 488 

5Ionatshefte fitr Chcmie, Bd. 95/2 32 
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taortsetzung yon Seite 447 

= 

4 

H ~ 

]IO CH2CH2CH2N(CHa) 2 
VIII 

! 
I 

CsH~OH(o-) 
1 

VI 

Das Dibenzo-oxepin-System enthglt eine Benzylgthergruppierung, die 
dutch HBr gespalten werden kann 6. Das entstehende Benzylkation 
VII kSnnte folgendermaBen weiterreagieren (Schema 1, S. 487): 

a) Angriff auf den anderen Phellylkern in Metastellung zur Hydroxyl- 
gruppe, der letzten,Endes zu einem Anthracenderivat VIII fiihren mi]13te. 
Diese MSglichkeit konnte durch das UV-Spektrum eindeutig ausge- 
sehlossen werden. Bei Einwirkung yon iiberschiissigen Grignardver- 

Schema 2 H/ /~  OCHa 

O 
i[ 

~ )  1) o-Anisyllithium I II \ . . . . . . . . . . . .  

--CH~CH~N(CHa)~ ~ HCI 

IX X 

/ \  

/ /  
ttBr/CtI3COOtt / 

/ 
t 

Cttfl 

t\ ]i/~ocI-I~ 
I 

\ 

V \ /  
VI 

~a0cH,cttg ~ ~ >  -CH~CH2N(CH3)3Je 

XI 

6 j .  v. Braun  und H.  Reich, Ann .  Chem. 445, 231 (1925); V. V. Bailey- 
Wood und N.  M.  Cullinane, Chem. and Ind. 1959, 543. 
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bindungen auf I I  kSnnen dagegen nach S. O. Winthrop und Mitarbeitern v 
durch basische Katalyse Anthracenderiwte entstehen. 

b) Angriff auf die Doppelbindung der basischen Seitenkette unter 
Ausbildung des Inden-Ringsystems. 

Die Inden-Struktur stimmt mit den physikalischen und chemischen 
Eigensehaften yon V und VI sehr gut iiberein und x~a~rde durcb eine 
unabhgngige Synthese bewiesen (Schema 2~ S. 488). 

r.? 

I [I I HB~-/CH.OOOH 
N C N I ~ 

\ /  ! \ I  
CHCt-I2CH.2N(CH3)2 

/ I I  
/ 

i 
f 

CICOOC~H~ LiA1H4/.~ther 
L 
I 

/ ' ,~ , /o-c~, /~ 
I ! L 
! !1 ,~ i! / \ /  ~ - - \ , /  

CHCH2CI-I~N(CN3)C OOC2H 5 
I I I  

I \ / _ o H  

I 

) --CH.2CH2N(CH3)2 

VI 

Ctt~O/]:[CO0tt 

i 
J 

H OH ] ~ r / C  3CO /'N~!r i 

i KOH/C2H~Ott 

!1 I 
t It C - - - - ~  i N ~ , /  V 

\ /  II ' ' /  t 
CHCH~CH~NHCH 3 I 

ttBr/CH.C00H Schema  3 
IV 

Das Indanon-Derivat I X  s wurde zun/~chst mit o-Anisylmagnesium- 
bromid umgesetzt, wobei man jedoch neben Anisol stets unvergndertes 

S. O. Winthrop, M. A. Davis, .F. Herr, J. Stewart und R. Gaudry, 
J. Med. Pharm. Chem. 5, t207 (1962); S. O. Winthrop, Tet.rahedron Left.. 17, 
1113 (1963). 

s C. F. Ttuebner, E. Donoghue, P. Wen~, E. Sury und J . A .  Nelson, 
J. Amer. chem. Soc. 82, 2077 (1960); C. J~. Huebner, U. S. :PaVen~ 2 947 756. 

32* 
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IX zuriickerhielt. Offenbar reagierte die Grignardverbindung wegen 
steriseher Hinderung bevorzngt mit der Enolform des Ketons als I-I-akti- 
ver Komponente. Dagegen fiihrte die Umsetzung mit o-Anisyl-lithium 
und ansehlieBende Wasserabspaltung glatt zu der gewiinschten Ver- 
bindung X, deren UV-Spektrum bereits weitgehend mit dem yon VI 
iibereinstimmte. Die Atherspaltung yon X mit Bromwasserstoff~Eis- 
essig gab in guter Ausbeute VI, das mit dem aus I I  gewonnenen Isomeri- 
sierungsprodukt in jeder I-Iinsieht identisch war. Um eine unvorher- 
gesehene Umlagerung ~on X bei der drastisehen Bromwasserstoffbehand- 
lung auszusehlieBen, wurde X in das Jodmethylat  XI iibergefiihrt, das 
man auch bei der Dimethylierung yon VI (aus II) mit Methyljodid und 
Natriummethylat  erhielt. Damit kann die Struktur yon VI (und analog 
die yon V), n/~mlieh die eines 2-(2-Dimethylgminogthyl)-3-(2-hydroxy- 
phenyl)-indens, als gesichert gelten. Das Schema 3 (S. 489) faBt diese 
Ergebnisse zusammen. 

Die gesehflderte Umlagerung ist spezifiseh fiir Dibenzo[b, eJoxepin- 
Derivate (I, X = OCH~), w/ihrend die entspreehenden Dibenzo[b, e]- 
thiepine (I, X = SCH2) dureh Bromwasserstoff--Eisessig nieht ver- 
/~ndert werden. 

Zur Charakterisierung der t{eaktionsweise der Dibenzo[b, e]oxepin- 
Derivate sei noeh die leichte Hydrogenolyse der OCH2-Briieke in I I  und 
I I I  vermerkt, die sehon dureh druoklose Hydrierung mit Raney-Niekel 
oder Palladium-Kohle bzw. dureh Lithiumaluminiumhydrid in siedendem 
Tetrahydrofuran bewirk~ wird. Dabei erh/ilt man unter gleiehzeitiger 
I-Iydrierung der Doppelbindung in tier Seitenkette die Verbindung XII.  
In siedendem Ather ist jedoeh I I  gegeniiber Lithiumaluminiumhydrid 
best/~ndig. 

II III 

\\ // 
N 

H CI~I~C I-I 2C I-I_~N ( CHa ) 2 
XII  

Experimenteller Teil 
1. l~eihe des D i b e n z o - o x e p i n s  

11 - [3- ( N-Methyl-N-carb4thoxy )-am~no-propy~iden ]- 6,11- dihydro-dibenzo [b, e] 
oxepin ( I I I )  
Eine L6sung von 5,6 g (0,02 Mol) ll-(3-Dimethyl~mino-propyliden)-6,11- 

dihydro-dibenzo[b, e]oxepin (II) in 10 ml Benzol l ~ t  man unter Rtihren zu 
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einer siedendea L6sm~g yon 6,5 g (0,06 Mol) Chlor~meisens~ure-~thylester in 
6,0 ml Benzol tropfen und koeht 6 Stdn. nnter  Rfickflu~. Man dampft die 
flfiehtigen Anteile ab und dest.illiert den Rfickstand. Ansb. 5,7 g I I I  (84,5% 
d. Th.), Sdp.0,1 180--185 ~ 

11- ( 3. Monomethy~amino-propyliden ) -6 ,11-dihydro-dibenzo [ b, e ]-oxepin ( I V )  

10,1 g (0,03 Mol) I I I  werden mit  45 m] 96proz. J~thanol und 12,0 g K O H  
t0 Stdn. zum Sieden erhitzt. Naeh Zug~be yon verd. HC1 m~d ~ther  t rennt  
man die w~Srig-saure Phase ab, alkalisiert mit  verd. NaOH und extrahiert  
mit  ~ther .  I)er ~therr~wkstand wird im Hoehvak. destilliert. Ausb. 5,9 g 
IV (74,5~o d. Th.), Sdp.0,0~ 158--164 ~ Sehmp. 63--65 ~ Naeh dem Ver- 
reiben mit  Ligroin tiegt der Sehmp. bei 65~--67 ~ 

ClsH19NO (265,3). Ber. C 81,48, I~ 7,22. GeL C 8t,05, H 7,16. 

Das aus ~ ther  gef~llte Hydrochlorid wird ~us IsopropylMkolol mnkristM- 
Iisiert. Sehmp. 235--236 ~ 

ClsHI9NO �9 HC1 (301,8). Bet. C 71,63, H 6,68, N 4,64. 
Gel. C 71,91, H 6,85, N 4,55. 

Xmax/250 rnp~ (Schulter, 3,98), 296 m~ (3,71) 

Methylierung yon I V  

Zur L6sung yon 2,7 g IV in 35 ml Methanol gibt, man 3,5 ml 40proz. 
FormMinlSsung und ]gBt 3 Stdn. bei l~aumtemp, stehen. Dann f/igt man 
vorsiehtig 3,8 g NaBH4 zu und erw~irmt die L6su~g 5 Stdn. auf 35--40 ~ 
Man verdiinnt mit  Wasser, sguert aal, ex~rahiert mi~ ~ther ,  sgell~ die wfiSrige 
Phase alkMiseh und nimmt in ~_~her auf. Als ~therr/ieksgand erh~lg man 
2,3 g 61iges I I  {Ausb. 82,7 %) .  Das aus IsopropylMkohol gefgll~e und umkristal- 
lisierte Hydrochlorid vom Sehmp. 184 ~ war mit  einem anf anderem ~Vege 2 
hergesteltten Vergleiehspr~parat, naeh Misehsehmelzpunkt, und Diinnsehieht- 
ehromat ogramm identiseh. 

Reduktion yon I I I  zu I I  

Man l~gt zu einer Suspension yon 1,6 g LiA1H~ in 20 ml absol. ~-t.her eine 
L6sung yon 6,7 g I I I  in 20ml  Ather zu~ropfen und erhitzt anschtiegend 
8 Stdn. zum Sieden. Man zersetz~ mit  Wasser und 2 n HC1,/ithert aus, maehV 
die wiiBrige Phase na~ronalkaliseh und nimmt die Base in ~ ther  anf. Der 
]4~herriiekstand wird destillier~ und liefert 4 g  I I  (Ausb. 71~ Das ans 
Isopropylalkohol gef~llte Hydrochlorid yore Sehmp. 183--I[84 ~ gibt mit  dem 
Vergleiehspr~parat ~ keine Sehmelzp~mktsdepression. 

I I  wurde unger den gleiehen tleakgionsbedingungen unverfindert zurfiek- 
gewo n n en .  

2. R e i h e  des  3 - A r y I - i n d e n s  

2- ( 2-~lonomethylami~od, thyl )-3- ( 2-I~ ydroxyphenyl )-inden ( V ) 

a) aus IV 
Eine L6sung vo~ 3,0 g (0,01 Mol) IV-Hydrochlorid, 18 ml Eisessig und 

6 ml 48proz. HBr  wird 3 Stdn. zum Sieden erhitzt. Den Kolbeninhalt, ver- 
setzt man mit  einem Gemiseh yon Nther und CH2C12 nnd maeht  mi~ NaOIK 
unter Kiihlung alkaliseh. Die orgar~ische Phase wird getrocknet, und ein- 
gedampft.. Der Rtiekstand wird des~illier~ und ergibt, 1,4 g V vom Sdp.0,0~ 
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170--175 ~ (Ausb. 53% d. Th.). 1N*aeh dem Umkristallisieren aus Essigester 
ist der Schmp. 164--166 ~ 

C18H19I~O (265,3). Bet. C 81,48, i 7,22, N 5,28. 
Gef. C 81,44, I-I 7,15, N 5,28. 

Des auf iibliche Weise hergestellte Hydrochlorid schmilz~ bei 182--184 ~ 
(aus Dioxan). 

b) aus l I I  

Eine LSsung yon 10,2 g (0,03 Mol) I I I ,  60 ml Eisessig und 20 ml 48proz. 
HBr  wird 3 S~dn. zum Sieden erhi~z~. Man verse~z~ den I~olbeninhal~ mi~ 
Eis, alkalisiert mit  2 n NaOt t  nnd ex~rahier~ mit  CH2C12. Nach En~fernen 
dee L6sungsmit~els verreibt man den Riiekstand rnit X~her--CI-I2Cl2 Lind 
erh/ilt 5,1 g V (Ausb. 64,5% d. Th.) veto l~oh-Schmp. 155--158 ~ der dutch 
Umkristallisieren aus Essiges~er auf 161--164 ~ steigt. 

2- ( 2-Dimethylamino~tthyl )-3. ( 2-hydroxyphenyl ) -inden ( V I ) 
Eine LSsung yon 15,8 g (0,05 lV[ol) II- tIydrochlorid,  100 ml Eisessig und 

35 ml 48proz. I-IBr wird 3 Std_a. zum Sieden erhi~zt und anschliel~end, wie 
nn~er IV a besehrieben, aufgearbeitet. Man erhalt 9,3 g VI veto Sdp.0,01 
165--170 ~ (Ausb. 67% d. Th.). Nach Umkristallisieren aus Essigester schmilz~ 
VI bei 118--120 ~ 

C19H~lNO (279,4). Ber. C 81,68, H 7,58. Gef. C 81,29, H 7,28. 

Des auf iibliche W~eise hergestellte Hydrochlorid schmilzt bei 107--209 ~ 
(aus Dioxan). 

Methyl~erung yon V 

2,7 g V, 2,2 m] Ameisens~iure und 3,4 m] 40proz. Formalin werden ge- 
miseht und I Side. unter Rfickflu~ erhitzt. Man gibt verd. NaOH dazu und 
~thert aus. Nach Verdampfen des ~_thers erh~ilt man 1,4 g VI (Ausb. 50% 
d. Th.). Nach dem Umkris~allisieren aus Essigester sehmilzt VI bei I18 ~ 
uncl ist nach Misehsehme]zpunkt, Diinnschiehtehromatogramm, IR- und 
UV-Spektrum mif dem durch HBr-Behandlung yon II erhaltenen Produk~ 
identiseh. 

3. S~rukturbeweis yon VI 

2. ( 2.Dimeth ylaminoathyl ) -3- ( 2-methoxyphenyl )-inden ( X ) 

Unter  N2 bereitet man aus 3,6 g (0,52 Mol) Li-Schnitzeln und 49 g (0,26 Mol) 
o-Bromanisol i~ 130ml absol. J~her  eine L5sung yon .o-Anisy]-]ithium. 
Hierzu tropft  man langsam die LSsung yon 33,5 g (0,165 Mol) 2-(2-Dimethyl- 
amino~thyl)-indanon s (IX) in 65 ml X~her und kocht 1 S~de. under l~iiek- 
flulL 1VIan versetzt  mi~ Wasser, saugt einen unl5slichen lqiederschlag N a b  und 
dampft  die ~therpha~e ein. Den ~therr i ickstand koeht man mit  250 ml 6 n 
alkohol. HC1~45 Min. unter Riickflul~, gibt 500 ml Wasser zu, extrahiert  mit  
~_~her, mach~ die w~$rige Phase a]kalisch und ~ther~ aus. Diesen ~$her- 
ext, rakt  trocknet man, dampft  ein und destillier~ den l~iieks~and. ~Ian 
erh~ilt 10,2 g X veto Sdp.0,25 168--178 ~ 

Den ~iederschlag N (der vermutl ich aus einem Gemiseh yon Lithium- 
earbonat und X-Carbonat besteh~) 15st man in 2 n HC], athert  aus, machl  
die w~il~rige Phase alkalisch ~md schfittelt mit  Xther aus. Diesen Ather- 
ex~rakt troe-l~et man, dampft  ein und vereinigt den Riickstand mit  dem 
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6tigen Des~illat. Man ffillt aus Xther das Hydrochlor~d, kris$allisier~ es aus 
Isopropylalkohol u m u n d  erh~ilt 24,6 g X-Hydroehlorid yore Schmp. 214--2t6 ~ 
(Ausb. 45% d. Th.). 

C20H28NO �9 HC1 (329,9). Bet. C 72,83, I~I 7,33, CI 10,74, N 4,24. 
Gef. C 72,85, H 7,06, CI 10,62, N 4,14. 

Xmax/239 ma  (4,10), 262 ma  (4,08) (Methanol) 

Darstellung von VI  aus X 

i g X-Hydrochlorid wird in 6 ml Eisessig und 3 ml 48proz. HBr  5 Stdn. 
unter RiickfluB gekoeht. Man dampft eim 16st den Riiekstand in 2 n NaOI-I 
und X~her, ~rocknet die Xtherphase, dampft  ein und verreib~ den Is 
mit  Xther. Man erhglt 0,6 g VI yore Sehmp. 111--112 ~ (Ausb. 70% d. Th.), 
das aus Cyelohexan umkristallisiert wird. Das Produkt  ist nach Misch- 
sehmelzpmlkt, Diirmsehiehtchromatogn'amm, IR- und W-Spektrum Init dem 
dureh HBr-Beha~dlung yon II erhaltenen VI identisch. 

2- ( 2-Dimethylamino(tthyl ) -3- ( 2-methoxypheny~ )-inden-]odme~hylat ( X I  ) 

a) ~ u s  X 

Aus 1 g X-Hydroehlorid wird die Base in Freiheit  gesetzt, in 10 ral abso]. 
Xf.hanol gelSst und zum Sieden erhitzt. Ira Verlauf yon i Stde. IaBt man 
5 ml CHaJ zutropfen und koeht eine weitere Stunde. Nach dem Abkiihlen 
saugt man ab, kristallisiert aus Xthanol urn nnd erh/~lt 0,5 g X I  vom Sehmp. 
248 ~ (Ausb. 38~o). 

C~lH26JNO (435,3). Ber. C 57,94, H 6,02, J 29,16, N 3,22. 
Gef. C 57,91, H 6,0t, J 29,21, N 3,@A. 

Xm~x/237 m~ (Sehulter, 4,16), 262mfz (4,08) (Methanol) 

b) aus VI  

Matt 16st 0,7 g VI  (dargestellt dureh HBr-Behandlung yon II)  in 4 in[ 
absol. ~ h a n o l ,  gibt die L6smag yon ca. 0,2 g Na in A~hanol zu und erhitzt 
zum Sieden. Dazu tropf~ man ira Verlauf yon 1 Stde. 2 ml CH3J. Man 1/il~t 
abkiihlen, saugt ab und erh/~lt 0,21 g X I  yore Sehmp. 246--247 ~ (Ausb. 
19%), das naeh Misehsehmelzpunk~, Diinnsehiehtehromatogramm, I g -  und 
UV-Spek~rum mit  dem naeh a) hergestell~en Produkt  identiseh ist. Aus dem 
Fi l t ra t  kann man 0,1 g phenolisehes und 0,5 g neutraIes Produkt  isolieren, 
d .h .  das intermedi/ir entstehende X I  wird in dem alkalisehen Reaktions- 
medium gr6ittenteils dureh Hojmannsehen Abbau zersetzt.. 

4. S p a . l t u n g  d e r  N t h e r b r i i e k e  

N,N-Dimethyl-d- ( 2-hydroxyphenyl ) .g-(  2-methylphenyl )-butylamin ( XarI ) 

a) aus I I m i t  Pallad~m~-- Wassersto]] 

6,13 g (0,02 Mol) II-I-Iydrochlorid warden in 100 ml Methanol gel6st und 
in Gegenwart yon I g 5proz. Pal]adium-Kohle 8 Stdn. bei Raum~emp. mit  
H2 gesehiittelt. H2-Aufnahme 500 ml. Naeh dem Absaugen des Katalysators 
dampf~ man ein und erh~lt 6,2 g XII-Hydrochlorid vom Sehmp. t92--193 ~ 
(Ausb. 100%). 0,5 g XII-Hydroehlor id  16st man durch Erw/irmen in 80 ml 
5proz. NaOH und 20 ml I-I~O, kiihlt und leitet CO~ ein. Ma~ erhfilt 0,4 g 
X I I  yore Sehmp. 11r ~ Beim Misehen mit  VI erhNt man eine Sehmelz- 
ptmktdepression yon 20 ~ 
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b) aus 1 I  mit  LiA1H4 in Tetrahydrofuran ( T H F )  

Zu 1,6 g LiA1H4 in 20 ml absol. T H F  tropft  man eine L6surlg vort 6,7 g 
I I  in 20 ml T H F  und koeht dann 6 Stdm unter Riiekfh~B. Man zersetzt mit 
NaC1-L6sung, fithert aus, troeknet die 2i_therphase und f~llt daraus das 
Hydrochlorgd vom Sehmp. 194--195 ~ (aus Isopropylalkohol). Ausb. 3,65 g 
(50% d. Th.). 

C19H~5NO �9 tIC] (319,9). Ber. C 71,34, I{ 8,18, C1 11,09, N 4,38. 
Gef. C 71,17, t t8 ,17 ,  C1 11,07, N4,35.  

Xmax/275 m~z (3,48), 282 mi~ (3,43) 

c) aus I l l  mi t  LiAII-I4 in T H F  

Zu 1,6 g LiAltt4 in 20 ml absol. T H F  ~ropft man eine L6sung yon 6,7 g 
(0,02 Mol) I I I  in 20 ml T H F  und koeht 10 Stdm unter RLiekfluB. Mart zer- 
setzt mit  NaCl-L6mmg, sfiuerg mit  2 n HC1 an, extrahiert  mit ~ther ,  maeht  
die wi~13rige Phase alkaliseh und nimmt die Base in J~ther auf. Die :)[ther- 
15sung wire[ getrocknet, eingedampft uItd der Rtieks~and destilliert. 5Iart 
erh~lt 3,8 g X I I  vom Sdp.0,03 150--165 ~ (Ausb. 68~o ). Das aus Dioxan ge- 
f~llte Hydrochlorid vom Sehmp. 191--193 ~ gibt mit  den naeh a) und b) her- 
gestellt.en Pr/iparaten keine Sehmelzpunktsdepression; dureh Misehen mi~ 
II - t Iydroehlor id  sinkf der Sehmelzpunkt um ca. 40 ~ 


