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|

Es wird die Darstellung der jeweils am Stickstoff methylierten Derivate von Piperonylamin
(1a), methoxy- und methylendioxy-substituierten B-Phenyl-dthylaminen (Sa—g), 3-[3.4-
Methylendioxy-phenyl]-propylamin (6), 3-Methyl-4-[3.4-methylendioxy-phenyl]-buten-(3)-yl-
amin (7¢) und 5-[3.4-Methylendioxy-phenyl]- (8i) bzw. 5-[2-Methoxy-3.4-methylendioxy-
phenyl]-pentylamin (9i) beschrieben.

Derivatives of Methylenedioxybenzene, 32

On the Preparation of N-Methyl-(3.4-methylenedioxyphenyl)alkylamines

The preparation of the N-Methyl derivatives of piperonylamine (1a), methoxy and methylene-
dioxy substituted B-phenylethylamines (5a—g), 3-(3.4-methylencdioxyphenyl)propylamine
(6), 3-methyl-4-(3.4-methylenedioxyphenyl)but-3-enylamine (7¢), and 5-(3.4-methylene-
dioxyphenyl)- (8i) or 5-(2-methoxy-3.4-methylenedioxyphenyl)-pentylamine (9i) is described.

Um die Grenzen der Anwendbarkeit der intramolekularen Vilsmeier-Reaktion 2
ermitteln zu kdnnen, haben wir solche Methyl-phenylalkyl-amine ausgewihlt, die
leicht formylierbar sind und die pharmakologisch interessante Naturstoffe und
Quasialkaloide bei erfolgreicher Cyclisierung ergeben wiirden, ndmlich die Ver-
bindungen der allgemeinen Formel A.

R' J R
[CH,ly-NH-CH, o) R
{ 4 j@f la | CHy-NH-CH,
O o b | CH(OH)-NHz-CH; C1°
A n=1-5

Der einfachste Vertreter, das Methyl-piperonyl-amin (1a) ist in hoher Ausbeute
durch Einwirkung von Natriumborhydrid auf das Methyl-[3.4-methylendioxy-
benzyliden]-amin3.4 darstellbar, Hierbei entsteht unerwartet in geringer Ausbeute
eine salzartige Verbindung, der auf Grund der Analysenwerte die Struktur des Halb-
aminal-hydrochlorides 1b zukommen konnte.

1} 31. Mitteil.: F. Dallacker, E. Thiemann und P. Uddrich, Chem. Ber. 104, 2347 (1971).
2) 33, Mitteil.: F. Dallacker, D. Bernabei, R. Katzke und P.-H. Benders, Chem. Ber. 104,

2526 (1971), nachstehend.

3) C. Andree, Ber. dtsch. chem. Ges. 35, 420 (1902).
4 A. Kaufmann und N. Diirst, Ber. disch. chem. Ges. 50, 1633 (1917).
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Zur Darstellung der homologen Methyl-[3-phenyl-dthyl]-amine Sa -g geht man
von den substituierten B-Nitro-styrolen 25 aus. Ihre Reduktion zu den (3-Phenyl-
athylaminen 3a—g ist durch Anwendung eines groBen Uberschusses an Lithium-
aluminiumhydrid in Tetrahydrofuran nach Brossi und Schenker® und Hydrolyse
des entstehenden Komplexes mit geséttigter Natriumsulfatlosung leicht realisierbar.

R | R R R? R? R*
RY R 2 | CH=CH-NO, a | O-CH,-0O H H
. 3 | CHy-CHy-NH, b|H O-CH,-0O H
R4 4 | CH;-CHp-NH-CHO ¢ | OCHy O-CHy-O 31
5 | CH,- CHp-NH-CH, d|u O-CHp-0 OCH;
e |OCH, O-CHy-O OCH,
f |OCH,; OCH; O-CHp-O
g | 0-cH-0 OCH; OCH;

Die {-Phenyl-dthylamine 3a—g werden durch Ameisensdure/Benzol, wobei das
Reaktionswasser azeotrop abdestilliert wird, in schonender Weise in die mehr oder
weniger schnell kristallisierenden N-[3-Phenyl-dthyl]-formamide 4a--g umge-
wandelt, diese durch Erhitzen mit Lithiumalanat in dtherischer Lésung glatt in die
Methyl-[3-phenyl-dthyl]-amine Sa— g tibergefiihrt.

Die Darstellung des homologen Methyl-[y-(3.4-methylendioxy-phenyl)-propyll-
amins (6) 1aBt sich iiber die durch Hydrierung der 3.4-Methylendioxy-zimtsdure
leicht erhiltliche 3.4-Methylendioxy-hydrozimtsaure und Lithiumalanatreduktion
ihres Methylamids verwirklichen.

O NH-CH,

6

Aus pharmakologischen Griinden wurde das Methyl-[3-methyl-4-(3.4-methylen-
dioxy-phenyl)-buten-(3)-yl]-amin (7¢) — aus 1-Nitro-3-methyl-4-[3.4-methylen-
dioxy-phenyl]-butadien-(1.3)7 durch Behandlung mit Lithiumaluminiumhydrid,
Formylierung mit Ameisensdure und erneute Reduktion des entstandenen Formamids
7b mit Lithiumaluminiumhydrid dargestellt — synthetisiert.

Ausgehend von den Acetalen des Piperonals (8a) bzw. des Croweacinaldehyds
(2-Methoxy-3.4-methylendioxy-benzaldehyds) (9a) entstehen durch Behandlung mit
Vinyldthyldather die leicht in die Acroleine 8¢ und 9¢ uiberfiihrbaren Tridthoxypropyl-
Verbindungen 8b und 9b. Die Kondensationen mit Malonsdure zu den isolierbaren
Dicarbonsiduren 8d und 9d, die leicht zu den Monocarbonsiduren 8e und 9e decarb-
oxylierbar sind, verlaufen in hohen Ausbeuten. Durch katalytische Hydrierung der

5) F. Dallacker und D. Bernabei, Mh. Chem. 98, 785 (1967).
6) A. Brossi und F. Schenker, Helv. chim. Acta 49, 407 (1966).
7 F. Dallacker, K.-W. Glombitza und M. Lipp, Liebigs Ann. Chem. 643, 67 (1961).
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o R
<j© 8,9a | CH(OC3Hz)s
oy b | CH(OC3Hg)-CHy- CH(OC3H)s
8 ¢ | CH=CH-CHO
d | CH=CH-CH=C (CO,H)s
e | CH=CH-CH=CH-CO,H
° OCH}-"’{ f | CH=CH-CH=CH- COpC2H;
<Ij( g | [CHle-COaC,H,
0O h | [CH3]4-CO-NH-CH,
9 i|[CHzl5-NH-CH,4

Ester 8f und 9f bilden sich glatt die Valeriansidureester 8g und 9g, die nach Um-
setzung mit Methylamin die durch Lithiumaluminiumhydrid zu den Methylaminen
8i und 9i reduzierbaren Amide 8h und 9h ergeben.

Wir danken dem Fonds der Chemischen Industrie fiir die Forderung dieser Arbeit. Weiter-
hin sind wir Frau B. Paul fiir die Anfertigung von IR-Spektren und Frau R. Stein fir die
Ausfithrung der Verbrennungsanalysen dankbar.

Beschreibung der Versuche

Die Schmelzpunkte wuarden mit einem Gerit nach Dr. Tottoli von der Fa. Biichi, Flawil
(Schweiz), bestimmt und sind nicht korrigiert. Die IR-Spektren wurden mit dem Leitz-
Spektrographen Modell III G angefertigt. Zur Bestimmung der Reinheit diente der Gaschro-
matograph von Hewlett & Packard, Modell 5750, mit einer Apiezon-L-Sdule und Ather als
Losungsmittel.

Methyl-[ 3.4-methylendioxy-benzyl j-amin (1a)

Methyl-{ 3.4-methylendioxy-benzyliden]-amin: Man riihrt im Verlauf von 6 Stdn. zu 250 g
33 proz. wiBr. Methylaminlésung 300 g 3.4-Methylendioxy-benzaldehyd, rithrt weitere 6 Stdn.,
versetzt mit Ather und wischt den #ther. Extrakt mehrmals mit Wasser. Nach Trocknen
iiber K,COj3 reinigt man durch Vak.-Destillation. Farbloses, zu leicht gelbstichigen Kristallen
erstarrendes Ol vom Siedebereich 91--95°/3 Torr, Schmp. 42.5—43.5° (Lit.»: Sdp.;s 148°;
Schmp. 46°); Ausb. 314 g (96%).

Methyl-{ 3.4-methylendioxy-benzyl j-amin (1a): Bei 20--25° versetzt man im Verlauf von
10 Stdn. eine Losung von 302 g Methyl-/3.4-methylendioxy-benzylideni-amin in 2500 ccm
Methanol mit 150 g NaBHy, rithrt noch 15 Stdn. bei Raumtemp. und erhitzt dann 15 Min,
unter RiickfluB. Nach Einengen unter normalem, dann vermindertem Druck gibt man
2500 ccm Wasser zu und dthert dreimal mit je 500 ccm Ather aus. Man behandelt die ver-
einigten idther. Extrakte mit verd. Salzsdure (200 ccm Salzsdure 4~ 1300 ccm Wasser) und
anschlieBend mit dem Gemisch aus 80 ccm konz. Salzsdure und 420 ccm Wasser. Die ver-
einigten wiBr. Extrakte werden mit wenig Ather gewaschen, mit Natronlauge (160 g NaOH -
750 ccm Wasser) alkalisiert und erneut ausgedthert. Nach mehrmaligem Waschen mit Wasser,
Trocknen iiber K,COj, Abdestillieren des Athers, Absaugen von 1b liefert Destillation des
dligen Filtrats eine farblose Fliissigkeit vom Sdp.3 88--92° (Lit.»: Sdp.;, 146°; Lit.®): Sdp. 4
123—124°); Ausb. 227 g (74%).

IR (kap.): vng 3333/cm.

CoH{1NO, (165.2) Ber. C65.44 H 6.71 N 8.48 Gef. C65.24 H 6.63 N 8.64

8) W. Beck, 1. A. Kaye, I. C. Kogon, H. C. Klein und W. J. Burlaut, J. org. Chemistry 16,
1436 (1951).

Chemische Berichte Jahrg. 104 161
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Methyl-[ a-hydroxy-3.4-methylendioxy-benzyl j-ammoniumchlorid (1b): Wischt man den
Filterriickstand mehrmals mit Petroldther (40--80°) und kristallisiert aus Propanol-(2), so
bilden sich ca. 7 g farblose glinzende Blattchen vom Schmp. 174 --175°.

IR (KBn): vou 3425, Wy, 2404/cm.
CoH1,NO3ICI (217.7) Ber. C49.66 H 5.56 N 6.44
Gef. €49.34 H 542 N 6.50 Mol.-Gew. 225 (osmometr. in Wasser)

Methyl-{ f-phenyl-ithylj-amine (5)

B-Nitro-2.3-methylendioxy-styrol (2a): Ein Gemisch von 23.1 g 2.3-Methylendioxy-benz-
aldehyd (o-Piperonal)9, 20 g Ammoniumacetat, 50 ccm Eisessig und 40 ccm Nitromethan
wird 1 (!) Stde. unter RiickfluB erhitzt. Die Kristalle werden auf der Nutsche mit wenig
Eisessig gewaschen und ergeben aus Eisessig/Wasser (1: 1) 14.7 g (50%,) gelbgriine Nadeln
vom Schmp. 122°.

IR (KBr1): vNH, 1495 und 1333/cm.
CgH7NO4 (193.2) Ber. C55.96 H3.65 N 7.25 Gef. C55.67 H 3.53 N 741

Die Darstellung der f-Nitro-styrole 2b— g wurde von uns bereits frither 5 beschrieben.
p-Phenyl-iithylamine 3a—g (Tab. 1)

Tab. 1. Dargestellte B-Phenyl-dthylamine 3

Nr. Rk.-Zeit Sdp./Torr IR (kap.) Summenformel Analyse
-dthylamin Meth. in Stdn. YNH, (cm™1) (Mol.-Gew.) Ber. N
(%, Ausb.) Gef.

2-[2.3-Methylendioxy- 3a 13 95---110%/2 3425 CgH,NO; 8.48
phenyl]- A (90) (165.2) 8.20
2-[3.4-Methylendioxy- 3b 6--8 90— 1107724} 3367 CyH iNO; 8.48
phenyl]- A (85) (165.2) 8.51
2-[2-Methoxy-3.4- 3c 10 105 --1 150/2'” 3356 CyoH(3NO; 7.18
methylendioxy-phenyl]- A {81) (195.2) 7.32
2-[5-Methoxy-3.4~ 3d 24 133 - 1407/2¢) 3356 C1pH13NO3 7.18
methylendioxy-phenyl]- B (83) (195.2) 7.40
2-[2.5-Dimethoxy-3.4- 3e 14 150 - 160°/1 3367 C11H{sNOy 6.22
methylendioxy-phenyl]- A (73) (225.2) 6.50
2-[2.3-Dimethoxy-4.5- 3f 10 135--155%2 3390 Cy11HsNOy 6.22
methylendioxy-phenyl]- A (75 (225.2) 6.41
2-[4.5-Dimethoxy-2.3- 3g 8 146-—155°/3 3344 C11HsNOy 6.22
methylendioxy-phenyl]- A {62) (225.2) 6.12

a) Lit, 100: Sdp.; 82°, b2 Lit. 11: Sdp.g.s 180°, ¢ Lit.12: Sdp.; 145~ 147°.

Methode A: Unter Feuchtigkeitsausschlu3 tropft man zu 30 g LiA/H4 (0.79 Mol), geldst
in 1200 ccm absol. Ather, eine Losung von 0.26 Mol des B-Nitro-styrols 2 in 900 ccm absol.
THF so zu, daBB das Reaktionsgemisch schwach siedet, erhitzt 6 —8 Stdn. auf 50° und versetzt
nach Abktlihlen tropfenweise mit gesitt. Natriumsulfatlésung. Nach Abfiltrieren wéscht man
den dther. Extrakt mehrmals mit gesédtt. Natriumchlorididsung und trocknet iiber K,COs.
Nach Abdampfen des Athers reinigt man den dligen Riickstand durch Vak.-Destillation,
wobei N, durch die Destillationskapillare treten soll.

9) P.-L. Chien und C. C. Cheng, J. med. Chem. 13, 867 (1970).
10) . Wiegrebe, Arch. Pharmaz. 297, 362 (1964).

1) T. R. Govindachari, S. Rajadurai, C.V.Ramadas und N. Viswathan, Chem. Ber. 93,
360 (1960).

12) C. E. Redemann, B. B. Wisegarver und R. N. Icke, J. org. Chemistry 13, 886 (1948).
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Methode B: Im Glycerinbad erhitzt man ein Gemisch von 10 g (0.26 Mol) LiAlH4 und
500 ccm absol. THF, das sich in einem Dreihalskolben, versehen mit Rithrer und Soxhlet-
Aufsatz - in die Extraktionshiilse wurde 0.09 Mol des f-Nitro-styrols eingewogen --, befindet,
so lange aul 95, bis das aus der Hilse ablaufende Extraktionsmittet farblos bleibt. Man
arbeitet wie bei A beschrieben auf.

Die #-Phenyl-dthylamine 3a--g sind farblose, leicht- bis hochviskose Fliissigkeiten, die
aminartig riechen und sauerstoff- sowie kohlendioxidempfindlich sind.

N-/2-( 2.3-Methylendioxy-phenyl)-ithyl -formamid (4a): Man versetzt eine Ldsung von
11.5 g 3a in 400 ccm Benzol oder Xylol mit 10 ccm wasserfreier Ameisensdure, erhitzt 4 Stdn.
unter RiickfluB und destilliert am Wasserabscheider das Reaktionswasser und iiberschiissige
Ameisensdure ab. Nach Vertreiben der Losungsmittelreste erhiilt man aus dem Riickstand
durch Vak.-Destillation ein gelbes viskoses Ol vom Sdp., 1657 in quant. Ausbeute.

IR (kap.): vy 3311 und 3077, vNucHO 1667/cm.

CigH{1NO; (193.2) Ber. C62.16 H5.74 N 7.25 Gef. C62.40 H 586 N7.24

Die N-[3-Phenyl-dthyll-formamide 4b—g wurden analog dargestellt. Einzelheiten der
Reaktionsbedingungen und Eigenschaften der Reaktionsprodukte enthilt die Tab. 2.

Tab. 2. Dargestellte N-[3-Phenyl-dthyl]-formamide 4

Nr. Schmp. IR (KBr) Summenformel Analysen
-formamid Umkrist. (% Ausb.) vy (em™)  (Mol.-Gew.) Ber.
S C H N
aus®) YNHCHO Gef.
N-[2-(3.4-Methylendioxy-phenyl)- 4b 607¢ 3279 CioH1WNO; 62.16 5.74 17.25
athyl]- Bb 87 1639 (193.2) 62.08 5.63 7.31
N-[2-(2-Methoxy-3.4-methylendioxy- 4c 92° 3289 Ci1H3NOy 59.18 5.87 6.28
phenyl)-athyl]- B (88) 1650 (223.2) 59.42 5.88 6.31
N-[2-(5-Methoxy-3.4-methylendioxy- 44 105.5°d 3257
phenyl)-dthyl]- C (96) 1639
N-[2-(2.5-Dimethoxy-3.4- 4e 122—123" 331 Ci2H/sNOs 56.91 597 5.53
methylendioxy-phenyl)-ithyl}- B/Bz (70) 1647 (253.3) 5691 5.93 5.61
N-[2-(2.3-Dimethoxy-4.5- 4f 67-- 68° 3333 Cy2H5NOs 56.91 597 5.53
methylendioxy-phenyl)-dthyl]- B (75) 1650 (253.3) 56.78 5.61 5.72
N-[2-(4.5-Dimethoxy-2.3- 4g 70--71° 3333 C12H15NOs 5691 597 5.53
methylendioxy-phenyl)-dthyl}- B {79) 1656 (253.3) 56.81 5.75 5.69

a) B = Benzin (80—110°), Bz = Benzol, C - Cyclohexan. ® Sdp.3~4 186 —194°,©) Lit.19: Schmp. 63", @ Lit.149:
Schmp. 105--106°.

Methyl-i 2-(3.4-methylendioxy-phenyl)-dthyl J-amin (5b): Unter Feuchtigkeitsausschlufl
tropft man zur intensiv gerithrten Suspension von 3 g Li4/H,; und 250 ccm absol. Ather die
Losung von 8.2 g 4b in 60 ccm absol. THF, erhitzt noch 5 Stdn. auf 50° (Badtemp.) und ver-
setzt nach Abkiihlen tropfenweise mit kalt gesitt. Natriumsulfatlésung; man trocknet die
org. Phase Uiber K,CO3 und reinigt nach Entfernen des Losungsmittels den 6ligen Riickstand
durch Vakuumdestillation in Ny-Atmosphire. 6.2 g (82 %) farblose, leicht bewegliche Fliissig-
keit vom Sdp.3 99—-101° (Lit.19: Sdp.;; 141 —142°).

IR (kap.): v 3356/cm.

CioH13NO; (179.2) Ber. C67.02 H7.31 Gef. C66.92 H 7.38

13) E. Thielepape, Ber. dtsch. chem. Ges. 68, 752 (1935).

14 H. Decker und P. Becker, Liebigs Ann. Chem. 395, 328 (1913).

13) E. Gryszkiewicz-Trochimowsky, Arch. chem. Farm. 2, 148 (1935), C. A. 30, 1061 (1936).
161*



2522 Dallacker, Bernabei, Katzke und Benders Jahrg. 104

Darstellung und Eigenschaften von 5a, ¢—g sind in der Tab. 3 aufgefiihrt. 5a—g sind
im reinen Zustand wasserklare, leicht bewegliche Fliissigkeiten von typischem Amingeruch.
Sie sind sauerstoff- und kohlendioxidempfindlich.

Tab. 3. Dargestellte Methyl-[3-phenyl-dthyl}-amine 5

Reakt.-Zeit  Sdp./Torr IR (KBr) Summenformel Analyse
-amin Nr. in Stdn. (% Ausb.) yNH (cm™!)  (Mol.-Gew.) Ber. c H
Rk.-Temp. Gef.
Methyl-[2-(2.3-methylendioxy-  5a 8 838591 3333 C1oH13NO; 67.02 17.31
phenyl)-dthyl]- 60° 94) (179.2) 66.92 7.38
Methyl-[2-(2-methoxy-3.4- Sc 10 96—105°/2 3322 Cy11HsNO; 63.14 7.23
methylendioxy-phenyl)-dthyl]- 50° 64) (209.2) 63.06 7.24
Methyl-[2-(S-methoxy-3.4- 5d S 110--120°/3@ 3333
methylendioxy~phenyl)-athyl]- 50° (78)
Methyl-[2-(2.5-dimethoxy-3.4-  Se 9 125--128°/1 3322 C1,H17NOy 6024 7.16
methylendioxy-phenyl)-4thyl}- 60° (80) (239.3) 60.25 7.29
Methyi-{2-(2.3-dimethoxy-4.5- 5f 5 121 —125%2 3333 Cy;H17NOy4 60.24 7.16
methylendioxy-phenyl)-dthyl]- 50¢ (76} (239.3) 60.45 7.40
Methyl-[2-(4.5-dimethoxy-2.3- 5g 5 132 --1507/2 3317 C,H17NOy 60.24 - 7.16
methylendioxy-phenyl)-dthyl]- 50° 7n (239.3) 60.40 7.41

a) Lit. 16,17 Sdp.(3 173°.

Methyl-[ 3-(3.4-methylendioxy-phenyl)-propyl j-amin (6)

3.4-Methylendioxy-zimtsiure: Unter Rilhren erhitzt man auf dem siedenden Wasserbad
ein Gemisch von 200 g 3.4-Methylendioxy-benzaldehyd, 300 g Malonsiure, 600 ccon Pyridin
und 10 ccra Piperidin 4 Stdn. unter RiickfluB, gieBt auf Fis/konz. Salzsiure und trocknet das
neutral gewaschene Produkt bei 120° im Vak.-Trockenschrank. Rohausb. 222 g (87%),
Schmp. 232° (Lit.18): 233°).

3.4-Methylendioxy-hydrozimtsiure: In einem 1-I-Riihrautoklaven gibt man zu 204 g 3.4-
Methylendioxy-zimtsiure 43 g NaOH, gelost in 700 ccm Wasser, und 10 g Raney-Nickel,
erhitzt nach Vertreiben des Luftsauerstoffs durch Stickstoff bei 120 at. Wasserstoffdruck
10 Stdn. auf 120°, filtriert und verdiinnt mit Wasser. Durch Ansiduern mit konz. Salzsdure,
Neutralwaschen und Trocknen bei 50° im Vak.-Trockenschrank erhidlt man 179 g (87 %)
Rohprodukt vom Schmp. 81° (Lit.19): 83--84°).

3.4-Methylendioxy-hydrozimtsiure-methylamid: Eine siedende Losung von 80 g 3.4-Methy-
lendioxy-hydrozimtsiure, 2 ccm N.N-Dimethyl-formamid und 350 ccm absol. Ather versetzt
man unter FeuchtigkeitsausschluB mit 32 ccm frisch iiber Leindl dest. SOC/, und erhitzt
25 Stdn. unter RiickfluB. Diese #ther. Saurechlorid-Losung wird unter Rithren im Verlaufe
von 3—4 Stdn. zu 53 g auf —5° (Eis/Kochsalz) gekiihltes Methylamin, vermischt mit 300 ccm
absol. Ather, getropft. Nach 40stdg. Rithren bei Raumtemp. saugt man ab, wiischt den Riick-
stand mit Wasser und trocknet im Vak.-Trockenschrank bei 60°. Aus Benzol werden 81 g
(959) farblose Nadeln vom Schmp. 134—135° (Lit. 20 : 134°) erhalten.

6: Unter Feuchtigkeitsausschluf3 erhitzt man im Soxhlet, dessen Extraktionshiilse 70 g
3.4-Methylendioxy-hydrozimtsiure-methylamid enthilt, eine Suspension von 28.9 g LiAlHy
und 1200 ccm absol. Tetrahydrofuran 3 —4 Stdn. unter Riickfluf}, entfernt den Soxhlet-
aufsatz und erhitzt noch 28 —30 Stdn. Unter Eiskiihlung tropft man 1000 ccm gesitt. wifir.

16) K. Kindler, Liebigs Ann. Chem. 431, 229 (1923).

17) K. Kindler und W. Peschke, Arch. Pharmaz. 270, 353 (1932).

18) R. D. Haworth, W. H. Perkin und J. Rankin, J. chem. Soc. [London] 125, 1693 (1924).
19) W. Reeve und H. Myers, J. Amer. chem. Soc. 73, 1371 (1951).

20) A, Kaufmann und R. Radosevié, Ber. dtsch. chem. Ges. 49, 680 (1916).
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NapSO4-Losung zu, saugt ab, extrahiert den Filterriickstand mit 600 ccm THF im Soxhlet
und vereinigt den Extrakt mit dem Filtrat. Nach mehrmaligem Schiitteln mit gesitt. Na,SOy-
Lésung trocknet man die organische Phase {iber MgSQ4. Redestillation unter N, ergibt
47 g (72%;) farbloses Ol vom Sdp., 102—108°, das sich nach mehrtigigem Stehenlassen bei
Raumtemp. gelb farbt.
IR (kap.): vy 3247/cm.
C;1HisNO;, (193.3) Ber. C68.37 H7.82 N 7.25 Gef. C68.14 H 7.93 N 7.38

Methyl-[ 3-methyl-4-( 3.4-methylendioxy-phenyl)-buten-(3)-ylJ-amin (7¢): 25 g 7aund 20 ccm
Ameisensdure mischt man mit 700 ccm Benzol und erhitzt 1 Stde. unter RiickfluB. Am
Wasserabscheider wird das Reaktionswasser und iiberschiissige HCO,H abdestilliert. Den
dunkel gefirbten Riickstand nimmt man in 1000 ccm absol. Ather auf und tropft die Ather-
1osung unter FeuchtigkeitsausschluB zu 8 g Li4lHy, suspendiert in 1700 ccm Ather. Nach
beendeter Zugabe erhitzt man 5 Stdn. bei 50° und arbeitet wie bei 6 beschrieben auf. Ausb.
20 g (75%) gelbes Ol; Sdp., 133--136°.

IR (kap.): yNH 3344/cm.

Ci3H{7NO, (219.3) Ber. C71.20 H 7.82 N 6.39 Gef. C70.78 H 7.43 N 6.46

Methyl-[5-(3.4-methylendioxy-phenyl)-pentyl |-amin (8i)

Piperonal-diiithylacetal (8a): Man erhitzt ein intensiv gerithrtes Gemisch von 150 g 3.4-
Methylendioxy-benzaldehyd, 200 g Orthoameisensiure-tricithylester, 50 g Athanol und 6.5 g
NH,Cl 1 Stde. auf 80°. Man destilliert Athanol und Ameisensédure-ithylester ab, nimmt den
Riickstand in 500 ccm Ather auf, wischt den Extrakt 3 mal mit je 100 ccm Wasser und trocknet
iber K,CO3. 208 g (93 %) farbloses Ol, Sdp.y.5 107—-110° (Lit.2D: 278 -—282°).

1.3.3-Triiithoxy-1-{ 3.4-methylendioxy-phenyl j-propan (8b): 945 g 8a werden in einer Lésung
von 4 g ZnCl, und 40 ccm Essigester auf 40° erwiarmt. Unter Feuchtigkeitssausschlu und
kriftigem Rilhren tropft man 322 g Vinylithylither so zu, da§ die Temp. zwischen 40 und 45°
bleibt. Dann rithrt man noch 1 Stde. bei 45°, nimmt das abgekiihlte Gemisch in 41 Ather auf,
wischt mit verd. Natronlauge und trocknet iiber K,CO3. Nach einem Vorlauf von Piperonal
und Piperonal-disithylacetal destilliert 8b als farbloses Ol iiber, Sdp.g.g 122°; Ausb. 1160 g
93%).

IR (kap.): v¢--0--c 1038 und 931/cm.

C1sHp405 (296.4) Ber. C 64.84 H 8.16 Gef. C 64.95 H 8.17

3-/3.4-Methylendioxy-phenyl J-acrolein (8¢): Ein Gemisch von 250 g 8b, 2400 ccm Dioxan,
715 ccm Wasser und 0.1 g Hydrochinon erhitzt man unter Einleiten von N, 8 Stdn. zum
schwachen Sieden, dann rithrt man in 5/ Eis/Wasser und saugt nach 2 Stdn. ab. Aus Athanol
124 g (83 %) gelbe Kristalle vom Schmp. 84—85° (Lit.22): 87°).
IR (KBr): vco 1661/cm.
C19HgO3z (176.2) Ber. C68.18 H4.58 Gef. C67.94 H 4.68

4-[ 3.4-Methylendioxy-phenyl]-butadien-(11.3t)-dicarbonsiure-(1./) (8d): Man rithrt ein
Gemisch von 88 g 8¢, 100 g Malonséiure, 500 ccm Pyridin und 10 ccm Piperidin 4 Stdn. auf
80°, gieBt nach dem FErkalten auf Eis/konz. Salzsiure (UberschuB), saugt ab und wischt
neutral. Aus Dimethylsulfoxid/Wasser 91 g (69 %) orangerote Kristalle vom Zers.-P. 229 bis
230° (Lit.23: 231 —232°).

21) L. Claisen, Ber. dtsch. chem. Ges. 40, 3903 (1907).
22) C. Feugeas, Bull. Soc. chim. France 1964, 1892.
23) H. Lohaus, J. prakt. Chem. [2] 119, 254 (1929).
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4-[3.4-Methylendioxy-phenyl ] -butadien-( 1t.3t) - carbonsiure-( 1) (trans.trans- Piperinsiure)
(8¢): Eine Losung von 50 g Dicarbonsiiure 8d und 200 cem Chinolin wird 1 Stde. auf 150 bis
160° erhitzt. Nach dem Erkalten setzt man 500 ccm Ather zu, wiischt dreimal mit je 100 cem
verd. Natronlauge, wischt die vereinigten Extrakte mit wenig Ather, erwirmt nach Zusatz
von A-Kohle 1 Stde. auf dem Dampfbad, filtriert noch heill ab und siduert unter Eiskithlung
mit konz. Salzsiure an. 25.5 g (61 %) gelbe Substanz (aus Athanol/Wasser); Schmp. 215 bis
217° (Lit.29: 217°).

4-[3.4-Methylendioxy-phenyl ;-butadien-( 11.3t)-carbonséiure-( I )-dthylester (8f)

a) Am Wasserabscheider erhitzt man ein Gemisch von 0.1 Mol Piperinsiure, 0.175 Mol
Athanol, 4 g konz. H»SO4 und 500 ccm Benzol, bis sich kein Wasser mehr abscheidet. Man
behandelt den Riickstand auf iibliche Weise. Ausb. fast quantitativ.

b) 80 g Triphenyl-iithoxycarbonylmethylen-phosphoran?3, 34,2 ¢ 8¢ und 1200 ccm absol.
Benzol werden unter Durchleiten von Nj 8 Stdn. auf 80" erwdrmt. Man destilliert das Benzol
unter vermindertem Druck ab und kristallisiert den Ruckstand aus 400 ccm siedendem Me-
thanol; aus Athanol 41 g (85%) gelbe Blittchen vom Schmp. 76° (Lit. 20): 77--78%),

5-[3.4-Methylendioxy-phenyl]-valeriansiiure-dthylester (8g): Bei 50° leitet man in ecin Ge-
misch von 40 g 8f, 1000 ccm Methanol und 2 g Palladium-Kohle (10%; Pd) 8 Stdn. H-, filtriert
ab und reinigt durch Vakuumdestillation. 38.5 g (95%) farbloses Ol vom Sdp.g 5 112°

IR (kap.): vco 1748/cm.
C14H 1304 (250.3) Ber. C67.18 H7.25 Gef. C67.21 H 7.40

5-/3.4-Methylendioxy-phenyl [-valeriansiure-methylamid (8h): In einem verschlossenen
GefaB schiittelt man 35 g 8g und 300 ccm 40proz. wialir. Methylamin-Losung. Der Ester
geht in Losung und nach mehrtigigem Stehenlassen setzen sich farblose Kristalle ab. Aus
Cyclohexan 29.5 g (90%) farblose Nadeln, Schmp. 85°.

IR (KBT1): vny 3448, vcon 1647/cm.
Ci3H17NO3 (235.3) Ber. C66.36 H 7.28 N 5.95 Gef. C 66.16 H 7.05 N 6.07

Methyl-{ 5-(3.4-methylendioxy-phenyl)-pentyl j-amin  (8i): Unter Feuchtigkeitsausschluf3
tropft man zu einem intensiv gerithrien Gemisch von 5 g Li4lH, und 800 ccm absol. Ather
25 g 8h, geldst in 500 ccm absol. THF, erhitzt noch 5 Stdn. unter Riickflu und arbeitet wie
bei 5b auf. (9 g (819) farbloses OI, Sdp.g.s 110°.

IR (kap.): vay 3390/cm.

C13HjgNO, (221.3) Ber. C 70.55 H 8.65 Gef. C70.23 H 8.62

Methyl-; 5-( 2-methoxy-3.4-methylendioxy-phenyl)-pentyl j-amin (91)
2-Methoxyv-3.4-methylendioxy-benzaldehyd-didthylacetal (9a): Aus 100g Croweacin-
aldehyd??, 135 g Orthoameisensiure-tridithviester, 34 g Athanol und 4.4 ¢ NH,CI analog 8a.
132.7 g (94 %) farbloses O, Sdp.» 120°.
Ci3H1505 (254.3) Ber. C61.40 H7.14 Gef. C61.39 H 7.24

1.3.3-Tridthoxy-1-/ 2-methoxy-3.4-methylendioxy-phenyl {-propan (9b): Wie 8b aus 133 ¢
9a, 0.5 g ZnCl,, 5 cem Essigester und 40 g Vinylithylither. 154 g (91%,) farbloses Ol, Sdp.»
148 bis 155°.
Ci7H2606 (326.4) Ber. C62.56 H 8.03 Gef. C 62.73 H8.12

24) R. Grewe, W. Freist, H. Neumann und S. Kersten, Chem. Ber. 103, 3752 (1970).

25) Q. Isler, H. Gutmann, M. Montavon, R. Ruegg, G. Rvser und P. Zeller, Helv. chim. Acta
40, 1242 (1957).

26) R, Fittig und W. H. Mielck, Liebigs Ann. Chem. 152, 31 (1869).

27} F. Dallacker, Chem. Ber. 102, 2663 (1969).
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3-/ 2-Methoxy-3.4-methylendioxy-phenyl j-acrolein (9¢): Man erhitzt ein Gemisch von 80 g
9b, 800 ccm Dioxan, 240 ccm Wasser und 35 ccm H3PO4 8 Stdn. unter RiickfluB, gieBt auf
Eis, saugt ab und wischt den Riickstand neutral. Aus Athanol 39.5 g (78 %) hellgelbe Nadeln,
Schmp. 114°.

IR (KBr): vco 1647/cm.

C11H1004 (206.2) Ber. C 64.07 H 4.89 Gef. C63.83 H 5.04

4-; 2-Methoxy-3.4-methylendioxy-phenyl ]-butadien-( 1t.3t)-dicarbonsdure-(1.1) (9d): Aus
20 g 9¢, 15 g Malonsdure, 45 ccm Pyridin und 4.5 ccm Piperidin analog 8d. Aus Athanol
21 g (749) orangerote Kristalle vom Zers.-P. 210 —220°.

IR (KBr): veo 1681/cm.
C14H1>07 (292.2) Ber. C57.54 H4.14 Gef. C57.47 H4.26
4-/2-Methoxy-3.4-methylendioxy-phenyl j-butadien-( 1¢.3t)-carbonsdure-(1) (9e): 10g 9d
werden in 100 cem Chinolin wic bei 8e beschrieben decarboxyliert. Aus Athanol/Wasser
(L:1) 6.1 g (72%) griingelbes Pulver, Schmp. 148°.
IR (KBr): veco 1669/cm.
C35H 1,05 (248.2) Ber. € 62.90 H 4.87 Gef. C62.63 H 4.81
4-j 2-Methoxy-3.4-methylendioxy - phenyl j-butadien - ( 11.3t)-carbonsdure-( 1 )-dthylester (9f):

Analog 8f aus 24 g Triphenyl-ithoxycarbonylmethylen-phosphoran?¥, 14.1 g 9c und 500 ccm
Benzol. Aus Athanol 14.3 g (76 %) gelbe Bladttchen, Schmp. 70°.

IR (KBr): vco 1684/cm.
CisHi60s5 (276.3) Ber. C 65.21 H 5.84 Gef. C 6524 H 5.96

5-f2-Methoxy-3.4-methylendioxy-phenyl j-valeriansiure-dthylester (9g): Man leitet, wie bei
8g beschrieben, in ein auf 50° erwdrmtes Gemisch von 34 g 9f, 800 ccm Methanol und 2 g
Palladium-Kohle (10%, Pd) 10 Stdn. lang H, cin. 29.4 g (85%) farbloses Ol vom Sdp.; s
130~ 134°.

IR (kap.): vco 1724/cm.

C15H005 (280.3) Ber. C64.27 H7.19 Gef. C63.85 H7.13

5-/ 2-Methoxy-3.4-methylendioxy-phenyl i -valeriansciure-merhylamid (9h): Man schiittelt
13.4 g 9g mit 150 ccm wiBr. Methylamin-Losung wie bei 8h und entfernt das Wasser an
der Wasserstrahlpumpe bis zur beginnenden Kristallisation. Aus Cyclohexan 8 g (63 %)
farblose Kristalle, Schmp. 87°.

IR (KBr): vwy 3311, vcon 1631/cm.
C14H19gNO4 (265.3) Ber. C63.38 H 7.22 N 528 Gef. C63.52 H7.19 NS5.15
Methyl-; 5-( 2-methoxy-3.4-methylendioxy-phenyl)-pentyl j-amin (9i): Darstellung analog 8i
aus 23 g9hund 3 g LidlHy. 17.5 g (809) farbloses Ol, Sdp., 130°.
IR (kap.): vwm 3333/cm.
Cyi4H2(NO3 (251.3) Ber. € 66.90 H 8.42 N 5.57 Gef. C 66.70 H 8.46 N 5.65
[134/71]



