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Synthese von Aza-Cannabinolen
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Fiir die psychotrope Aktivitit der Cannabis sativa L. sind die beiden Tetrahydrocannabinol-

Isomeren (1) (-)- AQ-Sa,IOa—trans-Tetrahydrocan.nabinol (AgTHC) 1), (-) -AB-GB., 10a-
2)

und vermutlich in untergeordnetem Mafe das kiirzlich iso-

3)

trans-Tetrahydrocannabinol
lierte n-Propylhomologe des AQ-THC verantwortlich ~°. Um Kenntnisse iiber eine Struktur-
Wirkungsbeziehung und spezifische Rezeptor-Lokalisation zu erhalten, werden seit kurzem
Untersuchungen mit Heteroanaloga dieser Verbindungen durchgefiihrt.

Die bisher bekanntgewordenen Stickstoff- und Schwefelanaloga des THC wurden ausschlief-
lich entsprechend der von Adams und Todd 4) entwickelten Synthese des Asa'ma-THC dar-
gestellt.

Abweichend von diesem Syntheseweg kénnen durch Kondensation der 8-Dicarbonylverbindung
(3) 8) mit Diaminen und Benzamidin die Verbindungen (2, 4 und 5) erhalten werden. Reak-
tionen mit aromatischen Diaminen verlaufen glatt. Die Cyclisierung von (4) zu den Benzo-
diazepinen erfolgt durch thermische Kondensation im Hochvakuum. Die angegebenen Struk-
turen werden durch IR-, UV-, NMR- und MS-Daten gesichert. Aliphatische Diamine reagie-

ren unter diesen Bedingungen nicht. Benzamidin ergibt mit (3) das Benzopyranopyrimidin

(2), das nach Reinigung farblos kristallisiert (31 % Ausbeute).

+) XX. Mitteilung: L. Vollner, D. Bieniek und F. Korte, Tetrahedron Letters 145 (1969).
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In einer typischen Umsetzung werden 1,45 g (5 mMol) der Verbindung (3) in 50 ml abs.
Athanol mit einer Lésung von 6 mMol des entsprechenden Diamins in 30 ml abs. Athanol
und 0, 2 ml Ameisensiure bei 20°C 12 Stunden geriihrt und anschliefiend 24 Stunden unter
RiickfluB erhitzt. Das entstandene Produkt (24 - 30 %) wird s#ulenchromatographisch
(Florisil/Chloroform) gereinigt. Die Reaktion verliuft auch in Gegenwart von KZCO3 an-

stelle von Ameisenséure, jedoch in geringeren Ausbeuten (20 %).
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