VIZSGALATOK AZ IZO-KINOLIN SORBAN

Kondenzalt azetidin-rendszer gyiiriiboviiléses felnyitasa
frta: KOBOR JENO

- El8z5- munkdnkban [1] beszdmoltunk arrdl, hogy az 1,2-metilén-6,7-dimetoxi-
-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kinolin (I) katalitikus hidrogénezése sordn a megfeleld szubsz-
titudlt benzo-monoaza-cikloheptdnnd (II) alakul. Modellvizsgdlataink alapjdn
a gylirGtagszdm ndvekedéssel végbemend folyamatban a tetrahidro-izo-kinolin
1,2-metilén-szdrmazékdnak az analogszerkezetli 2-fenil-etilén-iminnel megegyez6
sajatsdgai mutatkoznak meg. Sztereokémiai vizsgdlatainkat folytatva elkészitettiik
és tamulmdnyoztuk a 6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kinolin 1,2-etilén-szdr-
mazékét (III). Jelen kozleményiink ezen tercier nitrogén hidféatomot tartalmazd
kondenzalt triciklusos vegyiilet gylir(i felnyitdsdrdl szamol be.

Az 1,2-etilén-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kinolin (IIl) — mint azetidin-
gyfiriivel kondenzdlt tetrahidro-izo-kinolin szdrmazék — készitését 1-(2-klor-etil)-
v,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kinolin-hidrokloridbdl (IV) valdsitottuk meg. Ez a
6-kl6r-alkil-amin-szdrmazék 1—2%-os metanolos oldatban két ekvivalens natrium-
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-hidroxid jelenlétében intramolekuldris dehidrohalogenezéssel j6 termeléssel szolgdl-
tatja a kondenzdlt azetidin-gy(irils szdirmazékot.

A folyamat intramolekuldris jellegét a kapott termék molekulasilyértéke is
aldtdmasztja. A nyert azetidin bdzis kevéssé dllandd, allds kozben éterben oldhatat-
lan anyaggd polimerizdlddik. Raney-Ni, platina, vagy Pd-csontszén katalizdtorral
légkori nyomdson végzett hidrogénezése sordn nem szenved véltozdst. 60—80 C°-on
60 atm. nyomdson RANEY-Ni jelenlétében hidrogénezve eddig még nem azonositott
termékké alakul 4t.

A fenti azetidin szdarmazékot (II1) ecetsavhidriddel vagy 10—15%-0s sdsavval
fézve mindkét esetben az azetidin gyiir(i felnyildsdval gy{ir(ibéviilés kévetkezik be.
Ha az ecetsavhidrides reakcidterméket részlegesen hidrolizdljuk, Ggy abbol C,;H,,NO,
Osszegképnek megfelelé analizisértéki, alkoholos hidroxilt és acetamino-csoportot
tartalmazé vegyiilet (V) képz6dik. Mind az ecetsavanhidrides adduktumbdl, mind
annak parcidlis hidrolizistermékébdl 15%-os sdsavval torténé melegitésre olefin-
kotéssel rendelkezd, C,;H,,NO; 0Osszegképletli savamid (VI) izoldlhats. Utdbbi
vegyiilet katalitikus (Pt) hidrogénezéssel telitett savamiddd (VII), majd litium-
aluminium-hidrides redukcidval tercier bdzissd (VIII) alakithatd.

Ezek az anyagok (VII, VIII) az 1,2-etilén-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-izo-
kinolin (III) sésavas hasitdsi termékeibdl is elkészithetok.

A vizsgdlt kondenzdlt azetidingyiriisrendszer (III) s6savval forralva C,3H,;NO,CI
képletii sévd (IX) alakul. Mind az utébbi vegyiiletnek (IX), mind pedig katalitikusan
hidrogénezett termékének (X) acetilezett szdrmazéka a megfeleld az ecetsavanhidrides
hasitdsi termékkel egyezd tulajdonsdgii. A hidrogénezett sosavas bontdsi termék (X)
metilezéssel tercier aminbdzissd (XI) alakul, melynek etojodidja (XII) a fémhidrides
redukdldssal kapott bazis (VIII) metojodidjaval azonos olvaddsponti és keverékiik
is olvaddspontdepresszid nélkiil olvad. A X-es vegyiilet nitrogéntartalmt gyfiriis
szerkezetét bizonyitja, hogy kétszeres HOFMANN-féle kimeritd metilezéssel ered-
ményez N-mentes vegyiiletet.

Az 1,2-etilén-tetrahidro-izo-kinolin (III) ecetsavhidrid, illetve sdsav hatdsdra
bekovetkezd dtalakuldsa, a képz6dS termékek szerkezete a vizsgdlt - kondenzdlt
azetidin rendszer szerkezete alapjan értelmezhetd. A helyettesitett egyszeri azetidin-
gylir(is vegyiiletek stabilitdsa a szubsztituens jellegétSl és helyétdl fiigg. A 3-szub-
sztitudlt azetidin szdrmazékok stabilabbak, mint a megfelelé 2-helyettesitett izo-
merek. Szisztematikus gyilirlihasitdsi vizsgdlataikkal . Testa és munkatdrsai foglal-
koztak 2, 3]. E vizsgdlatokbdl kitiint, hogy a 2-fenil-azetidin, mind ecetsavanhidrid,
mind dsvanyi sav hatdsdra gylrifelnyitdssal reagdl. A gylr{ihasadds mindkét eset-
ben az N-atom és a fenil-csoportot viseld C-atom kozo6tt kovetkezik be, elébbi
esetben az ecetsavanhidrid addicidjdval 3-acetoxi-3-fenil-propil-acetamidot, utébbi
esetben telitetlen kotés kialakuldsdval cinnamil-amint eredményez. A 3-szubsztitudlt
azetidinek fiiggetleniil a szubsztituens jellegétdl (aril, alkil) valamint a 2-alkil-aze-
tidin-szdrmazékok sdsavas hevitéssel szemben vdltozatlanok maradnak.

Vizsgélt rendszeriink (III) formailag a 2-fenil-azetidin-N-alkil szdrmazékdval
analdg-szerkezetii. A szerkezeti hasonldsdg és a hasitdsi termékek kémiai jellege
alapjdn az 1,2-etilén-tetrahidro-izo-kinolin feltételezett gyliriihasaddsi folyamatdt
a képlettdbldzat tiinteti fel. Ugy véljiik, hogy az izo-kinolin-vdzrendszerhez 1,2-
helyzetben kondenzalt azetidinciklus fenti folyamatai az izo-kinolin gy{iriirendszer
gylirfitagszdim novekedését eredményezi. Ezt az analdg szubsztitudlt modellvegyii-
letek kisérleti adatai is alatamasztjak. Feltevésiinket a benz-monoaza-cikooktédn-
szdrmazék szintézisével kivanjuk aldtdmasztani.
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Kisérleti rész

A) 7.8-Dimetoxi-1,4,5,9b-tetrahidro-2H-azeto[ 2,1-a Jizo-kinolin elédllitdsa
1-( Etoxikarbonil-metil)-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kinolin

26 g (0,0828 mol) 1-(etoxikarbonil-metil)-6,7-dimetoxi-3,4-dihidro-izo-kinolin-
hidroklorid [4] 150 ml etanolos oldatdt 0,3 g elohidralt Apams-f. PtO, katalizdtor
jelenlétében 1égkori nyomdson és szobahdmérsékleten hidrogénezziik. A teoretikus
mennyiségii hidrogén felvétele (3 6ra) utdn a katalizdtort kisziirjiik, és az oldatot
deritve 50 ml-re bepdroljuk. Eter hozzdaddsdra 25 g (95,5%) kristdlyos termék vélik
ki, melyet etanol + éterbdl kristdlyositva 154 C°-on olvad.

24 g el3bbi sosavas s6t 40 ml vizben oldunk, majd az oldatot kdlium-karbonit-
tal lMigositjuk és négyszer 70 ml éterrel extrahdljuk. A ndtrium-szulfiton szdritott
egyesitett éteres oldatokat derités utdn bepdroljuk és a visszamaradd anyagot
éterbdl kristdlyositjuk. 20 g 76—78 C° (irodalmi [5] op.: 76—78 C°) olvaddspontu
terméket kapunk.

1-(2-Hidroxi-etil )-6,7-dimetoxi-1,2,3 4-tetrahidro-izo-kinolin
( Homo-kalikotomin)

Készitése DUBRAVKOVA szerint [6] 1-(etoxikarbonil-metil)-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-
-tetrahidro-izo-kinolin litium-aluminium-hidrides radukcidjaval tortént. A 105—106
CP-on olvadé (éterbdl kristdlyositva) terméket 93 %-os termeléssel kaptuk.

Az 1-(etoxikarbonil-metil)-6,7-dimetoxi-3,4-dihidro-izo-kinolin-bdzis litium-alu-
minium-hidrides kozvetlen redukcidja az elébbi vegyiiletet csak igen rossz terme-
I1éssel eredményezi.

Hidrokloridja 198—199 C°-on olvad.

1-( 2-Klor-etil)-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kinolin-hidroklorid (1V)

10g (0,0366 mdl) elporitott 1-(2-hidroxi-etil)-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-
-izo-kinolin-hidrokloridhoz hiités kozben 8 ml tionil-kloridot adagolunk, majd az
elegyet 30 percen dt enyhén melegitjiik. A megszildrdulé anyagot vikuumban szd-
razra pdroljuk és 130 ml metanolbdl kevés éter hozzdaddsival kristdlyositjuk.
Kétszeri kristdlyositds utdn 10g (93%) 213—214 C°-on bomlds kodzben olvado
szintelen kristdlyos termékhez jutunk.

Analizis: C3sH;aNO,Cl,y (293,19)

Szdmitott:  N: 4,77%, Cl: 24,31%
Taldlt: N: 491%, Cl: 23,91%

1-(2-Klér-etil)-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kinolin-hidroklorid (1V)
litium-aluminium-hidrides redukdldsa

0,5g (13,1 mmol) littum-aluminium-hidrid 70 ml szdraz éteres szuszpenzidja-
hoz dllandd keverés kézben 1 g (3,41 mmol) elporitott 1-(2-kldr-etil)-6,7-dimetoxi-
-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kinolin sdsavas sdjat (IV) adagoljuk. A reakcidelegyet
1 6rdn 4t enyhe forralds kdzben kevertetjiilk. A fémhidrid felesleg bontdsa utdn
az éteres oldatot bepdroljuk. Szintelen olaj (0,75 g) marad vissza. Hidrokloridja
213—214 C®-on olvad, az autentikus 1-etil-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kino-
lin-hidrokloriddal olvaddspont-depressziét nem mutat.

44



7.8-Dimetoxi-1,4,5,9b-tetrahidro-2H-azeto[ 2,1-a Jizo-kinolin (III)

5,84 g (0,02 mol) 1-(2-k1ér-etil)-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kinolin-hidro-
kloridot (IV) 250 ml metanolban oldunk, majd 16 ml 10% NaOH-ot (0,04 mél)
tartalmaz6 metanolt adunk hozzd és az oldatot 2 érdn 4t vizfiirdén visszafolyatjuk.
A reakcidelegyet vakuumban szdrazra paroljuk és a maradékot kevés viz hozzdaddsa
utdn négyszer 30—30 ml éterrel extrahdljuk. Az éteres oldatot ndtrium-szulfdton
szdritva és deritve kb. 6 ml-re bepdroljuk. Az oldatbdl lehiilés utdn 3,5 g (79%)
73—175 C°-on olvadé termék (111} kiilonithetd el. Ismételt kristdlyositds utdn 75—76
C®-on olvad.

Analizis: C,;H;NO, (219,27)

Szdamitort:  C: 71,20%, H: 7,81%

Taldlt: C: 71,27%, H: 7,92%

A molekulasilyt BARGER mddszerrel meghatdrozva taldlt érték: 225. A szintelen
kristdlyos anyag dlldskor szinez6dve, éterben oldhatatlan vegyiiletté alakult, mely-
nek Kkristdlyositdsa nem jdrt eredménnyel.
7,8-Dimetoxi-1,4,5,9b-tetrahidro-2H-azeto[2,1-ajizo-kinolin-hidroklorid:  Op.:
168—169C°. Etanolbd] ismételten kristdlyositva 169—170 C°-on olvad. Vékony-
réteg-kromatografidsan (szilikagél, 1:1 etanol-benzol eleggyel) egységes.
Analizis: C;3H;5NO,Cl (255,73)

Szdmitotr:  C: 61,05%, H: 7,09%, Cl: 13,86%
Taldlt: C: 60,95%, H: 7,14%, Cl: 13,66%

B) Hidrogénezési vizsgalatok
a) Atmoszférikus redukcick

2 g (9,12 mdl) III bézis 80 ml éteres oldatat 1 g (26,6 mmol) litium-aluminium-
hidrid jelenlétében 2 Ordn 4t enyhe melegités kozben kevertetjiik. A reakcidelegy
szokdsos feldolgozdsa utdn 1,7 g (85%) valtozatlan kiinduldsi anyag izoldlhato.
Kiiloénbozd katalizdtorok (PtO,, pallddiumos-csontszén, RANEY-Ni) jelenlétében
20—80 C° hémérsékleten lefolytatott hidrogénezések soran is csak a vdltozatlan
kiinduldsi anyag izoldlhat6 a reakcidelegybdl. A III sdsavas-sOjat ADAMs-katalizdtor
jelenlétében hidrogénezve ugyancsak a valtozatlan kiinduldanyagot nyertiik vissza.

b) Nyomds alatti hidrogénezés

A III bdzis 70 atm. nyomdson 20 C° hémérsékleten RANEY-Ni jelenlétében
40 o6rdn at tarto hidrogénezése utdn a reakcidelegybdl vékonyréteg-kromatogra-
fdldsdval csak a kiinduldsi anyag (III) mutathato ki.

2 g III bdzis 60 ml metanolos oldatdt 2 g RANEY-Ni jelenlétében 70 atm. nyo-
mdson 60—65 C° hémérsékleten 48 Srdn 4t hidrogénezziik. A katalizatort kisziirve
az oldatot vdkuumban bepdroljuk. A visszamaradé éteroldékony (1,3 g) anyagot
vékonyréteg-kromatografalva (adszorbens: szilikagél; futtatd olddszer: metanol-
benzol-petrotéter 3:3:1 ardnyt elegye; el6hivoszer: I,-gbz) két anyagot mutat.
A kisebb folt (Ry=0,12) a kiinduldsi ITI-as anyaggal megegyezik, a reakcid foétermék
R-értéke (0,33) kiilonbozik az 1-etil-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetradihro-izo-kinolin R-ér-
tékétdl (0,45). '

A hidrogénezett reakcidtermék sésavas s6jdabal frakcionalt kristdlyositassal 0,1 g
202 C°-on olvadd, tovdbb nem vizsgdlt anyag izoldlhato.
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C) Ecetsavnahidrides gytriihasitds

3,4g (0,0155 mol) 7,8-dimetoxi-1,4,5,9b-tetrahidro-2H-azeto[2,1-alizo-kinolint
(III) 10 ml ecetsavanhidriddel elegyitiink, majd az oldatot fél 6rdn 4t forraljuk. Ekkor
20 ml etanolt adunk hozzd és tovdbbi husz percen dt forraljuk. A reakcidelegyet
csokkentett nyomason bepdroljuk, a maradékot 250 ml éterben oldjuk, és az oldatot
ndtrium-hidrogén-karbondt-oldattal, majd vizzel mossuk. Az éteres oldatot szdritds
utdn bepdroljuk. 3,4 g neutrdlis ragacsos massza marad vissza. Krlstaly051tasa nem
jdrt sikerrel.

Az el&bbi reakcidtermék 0,96 g-jat 13 ml 0,25 normal kédlium-hidroxid metanolos
oldataval 12 6rdn 4at dllni hagyjuk, majd az oldatot vikuumban bepéroljuk és a szi-
lard maradékot hdaromszor 20—20 ml éterrel mossuk, majd hig vizes sésavban
oldjuk és hdromszor 60 ml éterrel extrahdljuk. Az éteres oldatot szdritds utdn szdrazra
pdrolva 0,78 g gumiszer(t anyag marad vissza. Szdraz etil-acetdtbdl (5 ml) ismételten
kristdlyositva 169 C°-on olvadé, fehér kristdlyos, nem bdzisos karakter( vegyu-
letet (V) kapunk (0,3 g).

Analizis: C,;H,,NO, (279,33)
Szdmitorr: C: 64,49%, H: 7,57%, N: 501%
Taldlt: C: 64,66%, H: 7,70%, N: 5,02%

D) Sdsavas hasitis és a hasitdsi termékek dtalakuldsai
8,9-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-benz[4,5-d Jazocin-hidroklorid (1X)

3 g(0,0136 mal) III bézist 20 mi 15%-o0s sésavval azbeszthdlén 2 érdn 4t forral-
juk, majd az oldatot vdkuumban szdrazra pdroljuk. A visszamaradé anyagot 15 ml
etanolban oldjuk €s 2 mi éter hozzdaddsaval kristdlyositjuk. 222—224 CP-on
olvadé anyagot (2,2 g, 63%) nyeriink. Etanol—éterbdl isméteiten kristdlyositva
226—227 CP-on olvad¢ szintelen finom tiis kristdlyok formdjiban valik ki. Kroma-
tografidsan egységes.

Analizis: C,3H;sNO,Cl (255,73)

Szdmitott:  C: 61,05%, H: 7,09%, Cl: 13,86%
Taldlt: C: 61,06%, H: 6,95%, CI: 13,52%

IX bdzis N-acetilezése (1X —~VI)

0,3g (0,11 mol) IX 2 ml vizes oldatdt natrium-hidroxiddal lugositjuk, majp
az oldatot -hdromszor 15 ml éterrel extrahdljuk. Ndtrium-szulfiton torténd szdritds
.utdn az étert ledesztillaljuk és a visszamarado bazist 3 ml ecetsavanhidriddel 2 éran 4t
melegitjiik, majd a reakcidelegyet 4 ml vizbe Ontjiik és ndtrium-karbondttal sem-
legesitjiilk. Az igy nyert oldatot hatszor 15 ml éterrel extrahdljuk. Az egyesitett
éteres extraktumokat ndtrium-szulfiton szdritjuk, derités utdn az étert ledesztilldl-
juk és a visszamaradd 138—140 C°-on olvadé anyagot kb. 1,5 ml etil-acetdtbdl
kristdlyositjuk. Op.: 140 C°. A fiiggetlen V —~VI reakcié dton kapott N-acetil-
-dimetoxi-benz-monoaza-ciklookténnel (VI) olvaddspont-depressziot nem mutat.

IX vegyiilet katalitikus hidrogénezése

1,55 g (6,06 mmol) IX 20 ml metanolos oldatdt 0,1 g Adams-f. PtO, katalizdtor
jelenlétében 2.6rdn 4t atmoszférikus nyomdson, szobah6mérsékleten hidrogénezziik.
A katalizdtort kisziirve az oldatot bepdroljuk. A visszamaradé anyagot 5 ml etanol-
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ban oldjuk és derités utdn éter hozzdaddsdval kristdlyositjuk. Kétszeri kristdlyositds
utan 1,21 g (77,5%) 196 C°-on olvadd kromatogrdfikusan egységes terméket (X)
nyeriink.

Analizis: C,2HNO,Cl (257,75)
Szdmitott:  C: 60,57%, H: 7,82%, N: 543%
Taldlt: C: 60,28%, H: 8,00%, N: 5,86%

N-Acetil-8,9-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-benz[4,5-d Jazocin (VI)

a) V-VIL

Az ecetsavanhidrides gy(riihasitott, majd részlegesen hidrolizdlt vegyiilet (V)
0,1 g-jat 10 ml 15%-os s6savoldattal 1 6rdn 4t visszafolydson tartjuk, majd a reakcio-
elegyet vakumban szdrazra pdroljuk. A maradékot kevés vizben felvessziik és 80 ml
éterrel extrahdljuk. Szdritds utdn az étert bepdrolva fehér kristdlyos, neutrdlis anyag
marad vissza. Op.: 138—140 C° Etil-acetdtbdl ismételten kristdlyositva op.: 140—
141 C°. A 11I-bol ecetsavanhldrlddel majd sésavas kezeléssel nyert termékkel olva-
dédspont-depressziét nem ad.

Analizis: C;;H,,NO; (261,31)
Szamitott: C: 68,94%, H: 7,32%, N: 5,36%
Taldlt: C: 68,62%, H: 7,23%, N: 545%

b) I VI.
A 7,8-dimetoxi-1,4,5,9b-tetrahidro-2H- aze*o[2 1-alizo-kinolinbdl (III) ecetsa-

vanhid-rides bontdssal Kapott ragacsos anyagum 1,2 g-ot 15mi 15%-0s soésavval
egy Oran 4t forraljuk, majd hiités utdn az oldatot 40 ml éterrel kimossuk. A savas
oldatot kdlium-karbondttal lugositjuk és osszesen 170 mi éterrel extrahaljuk. Azéteres
‘oldatbdl szdritds utdn 20 ml-re betoményitve 0,65 g semleges karakterii 138—140
C%-on olvadé termék valik ki. 100 ml éterben huzamos forraldssal oldva, majd de-
rités és bepdrlds utdn 140—141 C°-on olvad. Az V-bdl sésavas kezeléssel kapott

anyaggal megegyezik.
N-Acetil-8,9-dimetoxi-1,2,3,4;5,6-hexahidro-benz[ 4,5-d Jazocin (VII)
a) Vi~ VIl

0,3 g N-acetil-dimetoxi-benz-monoaza-ciklooktén (VI) 8 ml etanolos oldatdt
0,1 g Adams-f. PtO, katalizdtor jelenlétében hidrogénezziik. A katalizdtor kisziirése
utdn az oldatot cs6kkentett nyomdson szdrazra pdroljuk, s a maradékot éterben
oldjuk és 5 ml-re bepdrolva kristdlyositjuk. 94—95 C°-on olvadé . szintelen tiis
kristalyokat nyeriink. A X-es bdzisbol acetilezéssel kapott vegyiilettel olvaddspont-
~depressziot nem ad.

Analizis:  CsHyuNO, (263,32)
Szdmitott:  C: 68,41%, H: 8,03%, N: 5,32%
Taldlt: C: 68,31%, H: 8,05%, N: 5,56%

b) X bdzishdl (X~ VII)

0,65 g (2,9 mmdl) éterbdl kristdlyositott (op.: 93—94 C°) X bazist 3 ml ecetsav-
anhidriddel 1 drdt forraljuk. Lehiités utdn az ecetsavanhidrid felesleget 15 ml vizzel
bontjuk. Az oldatot ndtrium-karbondttal ldgositjuk és éterrel (négyszer 30 ml)
extrahdljuk. Az éteres oldatot ndtrium-szulfdtos szdritds utdn bepdroljuk, majd
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a maradékot (0,58 g) kevés (5 ml) éterbdl kristdlyositjuk. 0,4 g (51,8%) 94—95 C°-on
olvad¢ szintelen kristalyos anyagot nyeriink. A VI-os anyagbdl katalitikus redukciéval
kapott termékkel (VII) egyez6 sajdtsdagu, azzal olvaddspont-depresszidt nem ad.

E) A hasitdsi termékek kvaterner szdrmazékai

N-Etil-8,9-dimetoxi-1,2,3,4,5,6-hexahidro-benz[4,5-d Jazocin-metojodid
a) VII-XII.

0,2 g (5,27 mmol) litium-aluminium-hidrid 20 ml éteres szuszpenzidjihoz félords
kevertetés utdn 0,3 g (1,13 mmol) VII 25 ml éteres oldatdt csepegtetjitk és 2 6rdn 4t
kevertetjiik. A fémhidrid felesleg vizzel t6rténé bontdsa utdn az oldatot sziirjiik,
majd szdritds utdn az étert ledesztilldljuk. A visszamaradd bdzikus tulajdonsdga
szintelen olajat (0,25 g) 4 ml etanolba oldjuk és metil-jodid (0,5 ml) hozzdaddsa
utdn egy napig szobah8mérsékleten dllni hagyjuk. Az oldatbdl 0,35 g kristdlyos ter-
mék valik ki, melynek olvaddspontja (218 C°) etanolbdl (8 ml) torténd ismételt
kristdlyositds utdn sem vidltozik. A X —XII aton kapott termékkel olvaddspont-
-depressziot nem ad.

Analizis: C¢HpsNO,I (391,28)
Szdmitort:  C: 49,11%, H: 6,69%, N: 3,58%
Taldlt: C: 49,35%, H: 6,92%, N: 3,78%

b) X~ XIL

0,9 g (3,06 mmdl) dimetoxi-benz-monoaza-ciklooktdn (X-es bdzis) és 5 ml
99%-o0s hangyasav és 5 ml 37,6 %-os formaldehid-oldat elegyét 10 éran at 100 C°-on
tartjuk. Lehiilés utdn 5 ml 15%-os sdésavat adunk a reakcidelegyhez, majd csdkken-
tett nyomdson szdrazra pdroljuk. A pdrldsi maradékot kevés vizben (kb. 4 ml)
oldjuk, és lugositds utdn hdromszor 30—30 ml éterrel extrahdljuk. Szdritds és az éter
ledesztilldldsa utdn az olajos maradékbdl (XI) (0,9 g, 94%) 0,2 g-ot 4 ml etanolban
oldva etil-jodiddal szobahOémérsékleten kvaternerezziink. 218 C°-on bomldssal
olvadé termék izoldlhatd, mely egyezik a VII - XII uton kapottal.

A XI-metojodid HOFMANN-lebontdsa

0,7 g XI vegyiilet metil-jodidos kvaternerezéssel kapott termékének (op.:196—198
C°,etanolbol) 40 ml vizes oldatdt 2 g eziist-nitrdtbol frissen levalasztott eziist -oxiddal
egy Ordt rdzatjuk. Az oldatot sziirjiik, vikuumban szdrazra paroljuk, majd 2 6rdn 4t
35 Hgmm-nyomdson 100 C°-on tartjuk. A maradék anyagot lehiilés utdn kevés
vizben oldjuk és éterrel extrahdljuk. Az éteres oldat bepdrldsa utdn visszamaradt bd-
zist etanolban metil-jodiddal ismét kvaternerezziik. A kapott-termék (0,42 g, op.:
175 C°) vizes oldatdt (20 ml) 1 g eziist-nitrdtbdl készitett eziist-oxiddal rdzatjuk,
majd az elobb leirtak szerint kezeljiik. Trlmetll amm kepzodese kozben neutrdlis
kémhatdst anyag marad vissza. :
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Osszefoglalis

Az 1-(2-klor-etil)-6,7-dimetoxi-1,2,3,4-tetrahidro-izo-kinolin-hidroklorid (IV)
alkdli-hidroxidos reakcidjdval megvaldsitottuk az 1,2-helyzetben azetidin-gyiiriivel
kondenzdlt tetrahidro-izo-kinolin-szdrmazék (III) készitését. Vizsgdltuk a kondenzalt
azetidingy(rii ecetsavanhidrides és sdsavas hasitdsdt és megallapitottuk, hogy a gyfirii-
hasadds mindkét folyamatban analég termékek képzddésével megy végbe. A hasi-
tdsi termékek tulajdonsdgai és szerkezetanalogiai megfontoldsok alapjan az izo-
-kinolin-gy(irlirendszer gy(irlitagszdm novekedését tételezziik fel.

Koszonetet mondok a Szegedi Jozsef Attila Tudomdanyegyetem Szerves Kémiai
Tanszék analitikai laboratériuma dolgozodinak, Dr. Lakosné Ldng Kornélianak és Dr.
Bartokné Bozdki Gizelldnak az analizisek elvégzésért és Foldhdzi LdszIonak a nytjtott
technikai segitségért.
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PACKPBLITUE C KOJIBHEBBIM PACIHMPEHMEM KOHJEHCWPOBAHHYIO
CUCTEMV-AIETUINH

H . Kotop

Ocymecrennu ¢ 1-(2 xmnop->tiin) 6,7-numerokci-1, 2, 3, 4-reTparaapo-u30-XHHOMAH-THLAPO-
unopug (IV) ankanu-ruApOKCUITHOW PEAKUUEid HIrOTOBJIEHHE TETPATHAPO-W30-KHMHOJIHMHOTO MPO-
B3BoAHOTO (11I), XKOHAEHCUPOBAHHOTO C a3€THUIHHBIM KOJILIOM B 1,2-monoXeHUH. MBI paccMaTpu-
Hal¥ YKCYCHOKHCIOBOAHTMAPUAHOTO M CONSHOKHCIIOIO KOHAEHCHPOBAHHOIO a3¢THAUHOIO KOJbUA
I' yCTAHOBHIIH, YTO paclienieHue Kojbla B 06erX mpoueccax IPOM30OLITIO ¢ 00pa30oBaHHEM aHAJO-
XUYHBIX TIPOAYKTOB. I1O CBOICTBAM pacCIIEIUIEHHBIX TIPOAYKTOB M CTPYKTYPHO-aHAJIOTHYECKHM
COOOpaXKECHHSM MEI NPEIOKHUM YBEIMYEHUE YUCTIA YWICHOB KOJBLA M30-KHHOMHMHOBOM KOJIBLEBOM
CHCTEMBI.

AUFSPALTUNG EINES KONDENSIERTEN AZETIDIN-SYSTEMS MIT
RINGERWEITERUNG

Von
J. Kdbor

Durch die Alkali-hydroxyd-Reaktion des 1-(2-Chlorithyl)-6,7-Dimethoxy-1, 2, 3, 4-Tetrahydro-
isochinolin-hydrochlorids (IV) konnte die Herstellung des in 1,2-Position mittels. Azetidin-Ring
kondensierten Tetrahydro-Isochinolin-Derivats (III) verwirklicht werden. Es wurde die Spaltung des
kondensierten Azetidinringes mit Essigsdureanhydrid und Salzsdure untersucht und festgestellt, dass
die Ringspaltung in beiden Prozessen mit der Bildung analoger Produkte ablauft.

Auf Grund der Eigenschaften und der strukturanalogischen Uberlegungen beziglich des
Spaltproduktes wird eine Ringerweiterung des Isochinolin-Ringsystems angenommen.
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