
U b e r  e i n i g e  D e r i v a t e  des S a f r o l s  

Von 

M. Pallet und A. Schleppnik* 
Aus dem organisch-chemischen Inst i tut  der Universit~t Wien 

(Eingegange~ am 14. Juli 1965) 

Es wird die Synthese einer ]~eihe yon in 6-Stellung substi- 
tuierten Safrolderivaten beschrieben. 

I m  Zusammenhang  mit  unseren Untersuchungen fiber Aristoloehia- 
sauren 1, die bekannt l ich durch Nitro-,  Methylendioxy- und  Methoxy- 
Gruppen substituierte Phenanthren- l -ca rbonsguren  sind, s tudierten wir 
seinerzeit auch verschiedene SynthesemSglichkeiten fiir die Darstel lung 
der 3 ,4-~ethylendioxyphenanthren- l -carbons/ iure  und  yon  S/~uren, die 
sich yon  dieser dadurch ableiten lassen, dab sie zusgtzlich an  einem der 
C-Atome 5, 6, 7 oder 8 eine Methoxygruppe enthal ten (I). Das weitere Ziel 
war dann  die Darste]lung entsprechender 10-Nitrophenanthrenderivate  
bzw. der Aristolochiass Das Erscheinen einer kurzen Mitteilung, in 
der S. M.  Kupchan und  H. C. Wormser die Synthese der beiden Aristo- 
lochiasi~uren (I und  I I )  beschreiben 2, veranlai~t uns, diese Arbeiten, die wir 
seinerzeit unterbrechen mul3ten, nun  zu verSffentliehen. 

Unter Verwendung bestimmter Ausgangsmaterialien sollte es mSglich 
sein, ringsynthetiseh Phenanthrenderivate aufzubauen, die nebe~ den anderen 
Substituenten am C-1 Gruppen tragen, die naeh bekannten Methoden in 
Carboxylgruppen iiberfiihrbar sind. Damit ergab sieh das Problem, geeignete, 
am C-6 substituierte ttomopiperonyls~uren bzw. 3,4-Methylendioxyphenyl- 
nitromethanderivate zu synthetisieren. Solche Verbindungen (z. B. IX,  XV und 
XVII)  lassen sich aus Safrolaldehyd (II) bzw. 6-Chlormethylsafrol (III)  her- 
stellen. 

* Teil der Dissertation yon A. Schleppnik, Universit~tt Wien, 1958. 
1 M. Pailer, Mh. Chem. 86, 676 (1955); 87, 249 (1956); 88, 367 (1957); 

89, 175 (1958). M. Pailer, Fortschr. Chem. organ. Naturst. 18, 66 (1960). 
S. M. Kupchan und H. C. Wormser, Tetrahedron Letters Nr. 6, 359 

(1965). 
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Der  Aldehyd  I I  wurde nach  S u g a s a w a  und  Y o s h i d a  3 durch Sommele t -  

Reak t ion  aus dem 6-Chlormethylsafrol  hergestell t .  Die Darste l lungsvor-  

schrift  des 6-Chlormethylsafrols  yon  I c h i k a w a  ~ lieB sich yon  uns etwas 

var i ieren  und wit  konn t en  so die Verb indung  in sehr guter  Ausbeute  er- 

hMten. 
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3 S.  Sugasawa u n d  N .  Yoshida,  Pharm. Bull. [Japan] 1, 181 (1953); 
2, 149 (1954); Chem. Abstr. 49, 8256 (1955); 50, 860 (t956). 

4 N .  Ich ikawa,  J.  Chem. See. Japan,  Pure Chem. Sect. 71, 303 (1950); 
Chem. Abstr. 45, 6599 a (t951). 
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Das 6-Chlormethylsafrol verhielt sich in jeder Beziehung wie ein typi- 
sches Benzylhalogenid. Katalytische t tydrierung ftihrte unter Verbrauch 
yon 2 H2 zum 6-Methyl-dihydrosafrol (IV), das im IR bei 855 K eine inten- 
sive Bande zeigte, die ffir einen 1,2,4,5-tetrasubstituierten Benzolring 
spricht und somit das Ergebnis des oxydativen Abbaues der Chlormethyl- 
verbindung 4 best/~tigt. Mit Na-~_thylat in absol. Alkohol wurde das 6-Ath- 
oxymethylsafrol (V), mit N~-Benzylat in Benzylalkohol und Toluol das 6- 
Benzyloxymethylsafrol (VI) erhalten. Umsetzung mit wasserfreiem Na- 
Aeetat in Eisessig ergab das 6-AGetoxymethyl-safrol (VII), das dureh Ver- 
seifung in den 6-Allylpiperonylalkoho] (VIII) iibergeftihrt werden konnte a. 

Reaktion des 6-Chlormethylsafrols (III) mit NAN02 in Dimethyl- 
formamid in Gegenwart yon Harnstoff ergab Gin sehr labiles gelbes 
Produkt,  das sigh in kalter Lauge langsam 15ste, aus dieser L6sung unter 
Eiskiihlung wieder mit Essigs/~ure ausgef/illt werden konnte und dann mit 
FeC13 die typische Farbreaktion auf a c i - N i t r o m e t h a n d e r i v a t e  lieferte. 
Diese Verbindung konnte demnach das 6-Nitromethylsafrol (IX) sein. Sie 
wurde schon beim Erw/irmen der LSsung fiber 60 ~ zersetzt und lieferte 
dann die 6-Allylpiperonyls/iure (X), die aueh dutch Oxydation des Safrol- 
aldehyds (II) erhalten wurde. Diese Zersetzung yon Arylnitromethanen 
zu Arylearbonsguren wurde aueh yon Kornb lum 5, s mehrfach beobaehtet. 
Sie weist darauf hin, dal~ die Verbindung IX tats~ehlich die Nitromethyl- 
gruppe enth/flt. 

Der Safrolaldehyd (II) gab erwartungsgem/~13 ein Oxim, das in das 
6-Cyansafrol (XII) fibergefiihrt werden konnte. 

Die Umsetzung des 6-Chlormethylsafrols (III) mit KCN zum 6-Allyl- 
homopiperonyls/iurenitril (XIII)7 gab die besten Ausbeuten bei Verwen- 
dung yon w//l~r. Aceton als LSsungsmittel. In w//13rigem Dioxan und bei 
der Umsetzung der Chlormethylverbindung I I I  mit Hg(CN)2 in Acetonitril 
sank die Ausbeute betr/iehtlich ab. Das Nitril X I I I  liel] sieh mit 7,5proz. 
alkohol. KOH nur sehr langsam verseifen, die Verseifung blieb anch 
nach 12 Stdn. iiberwiegend bei dem 6-Allylhomopiperony]s/~ureamid 
(XIV) stehen. Die 6-Allylhomopiperonyls/iure (XV) konnte daneben in ge- 
ringerer Menge iso]iert werden. Die S~/ure XV schmolz bei 92--94 ~ und 
gab ein bei 146 ~ schmelzendes Amid (XIV) und (mit Diazomethan) einen 
61igen Methylester (XVI). 

Wurde hingegen das 6-Allylhomopiperonyls~urenitril (XIII) mit 
30proz. alkohol. KOFI verseift, so wurde eine S/~ure yore Schmp. 164 ~ er- 

5 N .  Kornblum, H. O. Larson, D . D .  Mooberry, R . K .  Blackwood, E . P .  
Oliveto und G. E. Graham, Chem. and Ind. 74, 443 (t955). 

N. Kornblum, H. O. Larson, R. K.  Blackwood, D. D. Mooberry, E. P. 
Oliveto und G. E. Graham, J. Amer. chem. Soc. 78, 1497 (1956). 

7 N. . lch ikawa und Ei-ichi Togashi, J. Chem. Soc. Japan, Pure Chem. 
Sect. 71, 598 (1950); Chem. Abstr. 45, 8996 (1951). 
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hMten,  deren  Methy les te r  bei  74 - -75  ~ sehmolz.  Da  dieselbe S/~ure auch bei 
der  Verseifung des 6-Al ly lhomopiperonyls / /u reamids  (XIV)  m i t  30proz. 
alkohol .  K 0 H  oder  du tch  E rh i t zen  der  6-Al ly lhomopiperonyls / /ure  (XV) 
mi t  33proz. N a O H  gebi lde t  wurde,  mug  ihr  die S t r u k t u r  der  6-Propenyl -  
homopiperonyls/~ure (XVII )  zukommen.  Sie h a t t e  sieh du tch  Versehiebung 
der  Doppe lb indungen  der  Al lyhre rb indungen  zum I%ing, ana log  der  Um- 
lagerung yon  Safrol  zu Isosafrol ,  gebildet .  Das A m i d  der  6-Propenyl-  
homopiperonyls/~ure sehmilz t  bei 189--190 ~ 

K a t a l y t i s e h e  H y d r i e r u n g  der  6 -Al ly lhomopiperonylsgure  (XV) und  
der  6-Propenylhomopiperonyls /~ure  (XVII )  mi t  H~ und  PMladiura  ergab 
die 6-n-Propylhomopiperonyls /~ure  ( X V I I I )  yo re  Sehmp. 98 - -99  ~ die 
wieder  einen 51igen Methyles te r  l ieferte und  deren  A m i d  bei  148--149 ~ 
sehmilzt .  Dieses A m i d  wnrde  aueh dureh  ka t a ly t i s ehe  I-Iydrierung der  
be iden  unges/~tt igten S/~ureamide (XIV) und  des Amids  yon  X V I I  
erhal ten.  

Experimenteller Teil 
6-ChlormethyI-sa]rol (111) 

35 g Safrol wurden in 100 ml Formal in  emulgiert, mit  Ki~l~emisehung ge- 
k~hlt  und unter  heftigem Umrtihren ein raseher HC1-Strom eingeleitet, wobei 
darauf geachtet  wurde, dab die Temp. nicht fiber 20 ~ anstieg. Die Reakt ion 
erfolgt sehr rasch und es bildet sieh eine violette Emulsion. Nachdem die 
Haupt reakt ion  abgeklungen ist (auch bei rasehem Einleiten yon JKC1 beginnt 
die Temp. wieder zu fallen), wird noeh weitere 30 Min. unter  Rfihren HC1 ein- 
geleitet und dann in 500 ml Wasser gegossen. Es seheidet sieh ein dunkles 01 
a.b, die violet ten Verunreinigungen gehen in die wgBrige Sehieht. Das 01 wird 
im Seheidetriehter abgetrennt,  die w/igrige LSsung einmal ausgegthert,  das 
abgetrennte 01 mit  dem ~ the rex t rak t  aufgenommen und die ~ither. L6smlg 
fiber CaC12 getroekneL Der 61ige Rfiekstand, der naeh Abdampfen des L6- 
sungsmittels erhalten wurde, konnte dutch DestiUation bei 1 Torr gereinigt 
werden. Naeh einem geringen Vorlauf yon nieht umgesetztem Safrol ging die 
Hauptmenge des 6-Chlormetbylsafrols (III) b e i t  15--118 ~ fiber und erst.arrte 
in der Vorlage zu einer bei 36--38 ~ sehmelzenden Kristallmasse. 

Zur Analyse wurde eine Mit telfrakt ion noehmals im Kugelrohr bei 1 Tort  
destill iert;  der Sehmelzpunkt war dann 42 ~ 

CllHllO2C1. Bet. C 62,71, t t  5,30, C1 16,87. 
Gef. C 62,90, H 5,32, C1 17,09, 15,19. 

6-3~Iethyl-dihydrosa]rol (IV) 

4,2 g 6-Chlormethylsafrol (III)  wurden in Essigester mit  0,1 g 10proz. 
Pd/CaCO3 hydriert .  Dabei  wurden anf/inglich sehr raseh, dann wesentlieh 
langsamer insgesamt 980 ml H~ (bei 25 ~ und 750 Tort) aufgenommen, bet. ffir 
2 He 992 ml. Dann wurde yore Ka.talysator abfil tr iert  und das L6sungsmit.tel 
abdestil l iert ,  der 61ige R/ickstand bei 100 ~  Vak. von Spuren ]-IC1 befreit  
und bei 20 Torr des t i l l ie r t . / )as  farblose 6-Methyl-dihydrosafrol ging bei 184 bis 
i86 ~ fiber. Es wurden so 3,4 g (95% d. Th.) erhalten. 
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6-Athoxymethyl-sa/rol ( V ) 

0,25 g Na wurden in 50 ml absol. Alkohol gel6st und  dann 2,1 g 6-Chlor- 
methyl-safrol (III), gel6st in 20 ml absol. Alkohol, zugetropft. Das Gemisch 
trfibte sieh augenblicklieh und sehied NaC1 ab. Es wurde 1 Stde. im Sieden be- 
lassen, nach dem Erkalten in 200 ml Wasser gegossen, das abgeschiedene 01 
ausge/~thert, die /ithor. L6sung mit Wasser gewaschert und  fiber CaC12 ge- 
troeknet. Nach Abdampfen des L6sungsmittels wurden 2,0 g, d. s. 90% d. Th., 
eines sehwach gelben 01s erhalten, das im ]~ugelrohr bei 120 ~ und  1 Tort 
fiberging. 

Der qualitative Test auf die Allylgruppe nach Hashimoto s war stark positiv. 

C13H1603. Ber. C 71,64, H 7,89. Gef. C 70,88, H 7,32. 

6-Benzyloxymethyl-sa]rol ( VI  ) 

2,3 g rein geschnittenes Na wurden in 50 ml absol. Toluol geschmolzen, zu 
der siedenden Suspension 30 ml Benzylalkohol zugetropft und, nachdem das 
Na gelSst war, 21 g 6-Chlormethylsafrol (III) in 20 ml Toluol zugegeben. 
Das Gemisch wurde 4 Stdn. im Sieden belassen, nach dem Erkalten mit  Wasser 
gewaschen, fiber CaC12 getrocknet und bei 16 Torr das LSsungsmittel und fiber - 
schiissiger Benzylalkoho] abdestilliert. Das 6-Benzyloxymethyl-safrol (VI) 
ging bei 181--183~ Torr als z/~hflfissiges gelbliches (~1 fiber. Ausb. 17,7 g, d. s. 
63% d. Th. Der Hashimoto-Test war stark positiv. 

Derivate des 6-Allylpiperonals ( I I )  

Das p-Nitrophenylhydrazon wurde wie fiblich dargestellt und bildete nach 
Um15sen aus Dioxan--Wasser  dunkelrote Nadelr~ vom Schmp. 198--199 ~ 

C17H1504N3. Ber. ~N 12,92. Gel. N 12,60. 

])as 2,4-Dinitrophenylhydrazon bildete aus Methanol--Dioxan leuchtend 
rote Nadeln, die bei 220--221 ~ schmolzen. 

C17I-I1406N4. Bet. N 15,13. Gef. N 15,07. 

Das Oxim (XI) bildete feine weiBe lqadeln, die nach Uml5sen aus Alkohol 
bei 79 ~ schmolzen. 

CllHllO3N. Bet. N 6,83. Gef. ~N 6,69. 

]:)as Semicarbazon wurde nach mehrmaligem UmlSsen aus Alkohol in 
weiSer~ ~ade ln  veto Sehmp. 194 ~ erhalten. 

C12HlaO3N3. Ber. N 17,00. Gef. N 16,85. 

6-Cyan-sa]rol ( X I I )  

2,5 g 6-Allylpiperonal-oxim (XI) wurden mit  10 ml Acetanhydrid 4 Stdn. 
zum Sieden erhitzt, dann das Ac20 im Vak. abdestilliert und der schwarze 
t~fickstand im Kugelrohr destilliert. Bei 125--130 ~ und  0,5 Torr ging ein 
sehwach gelbes 01 fiber (2,0 g), das nach l~tngerem Stehen fast vSllig durch- 
kristMlisierte. Nach Umlbsen aus ~ther--l)etrol/~ther unter Kfihlung m i t  
Troekeneis ergaben sich 1,4 g (62% d. Th.) an 6-Cyansafrol (XII) veto Schmp. 
44--45% 

s y .  Hashimoto, in F. Feigl, Spot Tests II ,  S. 226; Elsevier, Amsterdam 
(1954). 
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Zur Analyse wurde nochmais irn Vak. destilliert und 2real aus Athe r - -  
Petrols umgel6st; die Substanz schmolz dann seharf bei 45 ~ 

C~H9NO2. Bet. N 7,48. Gel. N 7,58. 

6-Nitromethyl.sa]~'ol ( I X )  

2 g R~aNO2 und 3 g IIarnstoff wurden in Dimethylformamid gel6st und 
auf 0 ~ gekfihlt. In diese gu~ gerfihr~e L6sung wurden dann 4,2 g 6-Chlorme~hyl- 
safrol (III) eingetragen und 6 Stdn. bei 0 ~ gerfihr~. Die LSsung f~rbt sieh raseh 
gelb. Sie vcurde naeh beendeter Umsetzung in Eiswasser eingegossen und das 
abgesehiedene, schwere gelbe Ol ausge~thert. Die ~therl6sung wurde mit 
Wasser, iNTaI-ICO3-L6sung und w[eder Wasser gewasehen tuld fiber IN~a2S04 
getroeknet. Dann wurde das L6sungsmittel im Vak. bei Zimmer~emp. abge- 
saug~ -- am warmen ~r trat bereits deutliche Zersetzung ein -- und 
so ein gelbes ()l erhalten, das aueh naeh liingerer Aufbewahrung nieht dureh- 
kristallisierte und nut schwach Beilstein-Reaktion gab. Zur weiteren l%einigung 
wurde deshalb mit  eisgektihtter t0proz. KOI-I durehgesehiit~el~, wobei ein 
GroBteil in L6sung ging. Die alkal. LSsung wurde dann unter  weiterer Eiskiih- 
lung mit  50proz. Ess igs~re  anges~iuert, wobei eine weiBe kristalline F'~llung 
erhalten wurde, die mit  FeCls-LSsung eine intensiv viole~te F~trbtmg gab. 
Die weil~e Fiillung ging nach einiger Zeit in gelbe Kristalle fiber, die abgesaugt, 
mit Wasser gewaschen und  im Vak. bei Zimmer~emp. getrocknet wurden. Die 
so erhaltene Substanz war /iugerst labil und konnte nieht welter gereinigt 
werden. Dureh Erhitzen ihrer L6sung in Alkohol oder Benzol wurde sie be- 
reits zersetzt undes konnte aus diesen L6sungen dann die 6-Allylpiperonyl- 
s~ure (X) vom Sehmp. 135 ~ isoliert werden, die auch aus der BiearbonatlSsung 
in geringer Menge erhalten werden konnte (Sehmp. nach Sugasawa und 
Yoshida s : 128--129~ 

6- A llyl-homopiperony~s~urenitril ( X I I I ) 

53 g 6-Chlormethylsafrol (III) wurden in 300 ml Aceton zum Sieden er- 
hitzt und dann unter  starkem Riihren die konz. wiigrige L6sung yon 16,5 g 
KCN zutropfen gelassen. Anfgnglich bildeten sich zwei Schichten aus, dann 
versehwand die untere Schicht m~,d es schied sich eine schwere weil~e Salz- 
masse ab. Es ~xmrde 6 Stdn. im Sieden belassen, dann 300 ml Wasser zugegeben, 
des Aceton abdestilliert und die erkaltete wgBrige LSstmg ausgegthert. Die 
gther. L6sung wurde mit  Wasser gewaschen and  fiber RTacht mit  Iga2SO4 ge- 
trocknet. Xach Abdampfen des L6sungsmitSels wurde ein ge]bes O1 erhalten, 
des bei 1 Torr fraktioniert wurde. Nach einem geringen Vorlauf ging des 
6-Allylhomopiperonytsgurenitril bei 137 138 ~ a.Is sehwach gelbliohes 01/iber. 
Ausb. 42 g, d .s .  88% d. Th. ]:)as lgitril kristallisierte naeh lgngerem St.ehen 
dureh und schmolz dann be[ 35--37 ~ 

Zur Analyse wurde einmal aus Xther--PetrolS, ther unter Kiihlung lxdv 
Kohlens~iureschnee umgel6st und  bei 110 ~ und 0,01 Torr destilliert. 

C12I-IllNO2. Ber. N 6,96. Gef. N 6,87. 

6-Allyl-homopiperonylsiiureamid ( X I  V) 

a) Dutch Versei/ung des _hritrils X I I I .  

7,2 g 6-Allylhomopiperonylsiiurenitril (XIII)  wurden mi~ einer L6sung 
yon 4 g KOI-I in 10 ml XYasser trod 40 ml Methanol 5 Stdn. zum Sieden 
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erhitzt. Dann wurde mit  150 ml Wasser verdiirmt und erkalten gelassen. 
Es schied sieh eine weil3e kristalline Substanz ab, die abgesaugt, mit  Wasser 
gewasehen und im Vak: getroeknet wurde. Nach Uml6sen aus Benzol wurden 
2,0 g 6-Allyl-homopiperonyls/~ureamid (XIV) vom Sehmp. 145--146 ~ erhalten. 

Zur Analyse wurde 2mal aus Benzol--Petrol~ther umgel6st, der Sehmp. 
blieb unver~ndert. 

C12Ht3NO3. Bet. C 65,74, H 5,98. Gel. C 65,66, H 6,15. 

b) Aus 6-AUyl-homopiperonylsi~ure ( X V )  

100 mg 6-Allyl-homopiperonyls~ure (XV) wurden mit einem lJbersehug 
PC15 verrieben, die diinnfliissige Masse 5 Min. stehen gelassen und dann mit  
einem (~berschuB konz. Ntta versetzt. ])as abgeschiedene br~unliche Produkt 
wurde abgesaugt, mit  Wasser gewasehen und  naeh Trocknen im Vak. 2real aus 
Benzol umge]6st. 90 mg 6-Allylhomopiperonyls/~ureamid (XIV), Schmp. 146 ~ 

c) Aus 6-AUyl-homopiperonylsi~uremethylester ( X V I )  

50 mg 6-Allyl-homopiperonyls~uremethylester (XVI) wurden in 5 ml me- 
thanol. NH3 gel6st trod eine Stde. am Wasserbad e~w~rmt. Dana  wurde das 
MethanoI abdestilliert und der bri~unliche Riiekstand 2mal aus Benzol umgel6st. 
Ausb. 40 mg 6-Allylhomopiperonyls~ureamid vom Sehmp. 146 ~ 

6-Allyl.homopiperonylsgture (X  V ) 

Das Fi l t rat  yon 6-Allyl-homopiperonyls~ureamid (XIV) [yon vorstehen- 
dem Versuch(a)] wurde anges~uert. Bald erstarrte das abgeschiedene 01 kristal- 
lira Es wurde abgesaugt, das Fi l t rat  mit  CI-[C18 durchgesehfittelt, die abge- 
saugten Kristalle mit  der CHCla-L6sung gel6st und  dieser die sauren Anteile 
mit  NaHCO3-L6sung entzogen. Die Bicarbonatl6sung wurde filtriert und das 
Fil trat  anges~uert. Die farblose 6-Allyl-homopiperonyls~ure (XV, 3,1 g) kri- 
stMlisierte fast augenblieklieh und sehmolz bei 92--94% 

6-AUyl.homopiperonyls4uremethylester (X  VI ) 

a) A us dem 6-A llyl-homopiperonylsi~urenitril ( X I  I I ) 

1,07 g 6-Allylhomopiper0nyls~urenitril (XIII)  wurden in 25ml  absol. 
Methanol gel6st, mit HC1 ges~ttigt und dana am Wasserbad erw/~rmt. Das 
Gemisch f~rbte sich braun und  schied einen weigen kristallinen Niedersehlag 
ab, der dann  wieder in LSsung ging. Es wurde noeh 3 Stdn. am siedenden 
Wasserbad erhitzt und dann in 200 ml Wasser gegossen. Die Emulsion wurde 
ausge~thert, die i~ther. L6sung mit NattCO3-L6sung und Wasser gewaschen 
und fiber MgSO4 getrocknet. Naeh Abdampfen des LSsungsmittels wurde ein 
gelbes 01 erhalten, das bei 100 ~ und 0,001 Torr farblos fiberging, jedoeh auch 
naeh 1/ingerer Aufbewahrtmg im Eissehrank nieht kristallisierte. 

Zur Analyse wurde nochmals im Hoehvak. destilliert. 

C13H1404. Ber. OCH3 13,25. Gef. OCH3 12,90. 

b) Aus der 6-Allylhomopiperonylsaure ( X V )  

200 mg 6-Allyl-homopiperonyls~ture (XV) wurden (in)[ther)  mit  CI-I~N2- 
LSsung methyliert;  der 51ige 6-Allyl-homopiperonyls~uremethylester (XVI) 
ging bei 100 ~ und 0,001 Torr fiber. 

Sowohl der naeh a) als auch naeh b) erhaltene 61ige Methylester ergab mit  
methanol. Ntt~ das 6-Allyl-homopiperonyls~ureamid (XIV). 
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6-Propenyl-homopiperonylsdure (X  VI[)  

a) A us dem 6-AUylhomopiperonyls$ureamid ( X I  V) 

200 mg 6-Allylhomopiperonyls~iureamid (XIV) wurden mit  10ml Iso- 
propylalkohol und 3 , 5 g / ~ O H  5 Stdn. zum Sieden erhitzt ;  nach Eind~mpfen 
im Vak. am Wasserbad wurde der ~i iekstoad in ~Vasser aufgenommen, ill- 
triert  und das Fi]trat  anges~uert. Die LSsung triibte sich und sehied langsam 
einen kristallinen Niederschlag ab, der abges~ugt, mit  Wasser gewaschen und 
2real aus Methanol mit  Tierkohle umgel6st wurde. Es wurden so 145 mg weiBe 
KristMle erhMten, die bei 163--164 ~ sehmolzen. 

b) Dutch allcalische Versei]ung des 6-Allylhomopiperonylsdure~zitrils ( X I I I  ) 

27 g 6-Allyl-homopiperonyls~urenitril (XIII)  wurden mit  einer LSsung 
yon 75 g KOI-I in 30 ml Wasser trod 150 ml Alkohol 3 Stdn. zum Sieden er- 
hitzt. Dann wurde mit  Wasser verdiinnt, der Alkohol am Wasserbad im Vak. 
abdestilliert und die klare L6sung mit  I-IC1 anges~uert. Die 6-Propenylhomo- 
piperonyts~ure (XVII) sehied sieh in weit3en Kristallen ab, die abgesaugt, mit  
Wasser gewasehen und im Vak. get,roeknet wurden. Die S~ure war praktiseh 
rein und sehmolz bei 162--164 ~ Ausb. 19,5 g, d. s. 66% d. Th. 

Zur Analyse wurde 3mal aus ~{ethanol umgelSst; Sehmp. 163---i64 ~ 

e) Dutch Umlagerung der 6-Allylhomop@eronyls~ure (X  V ) 

200 nag 6-Allylhomopiperonyls~ure (XV) wurden 6 St&L in 5 ml 30proz. 
KOI-I zum Sieden erhitzt und naeh dem ErkMten die sehwaeh br/~unliehe L6- 
sung angesguert. Die 6-PropenyLhomopiperonyls~ure (XVII) sehied sieh so- 
fort kristallin ab; sie wurde abgesaugt und 2real aus 5Iethanol umgelSst. Sic 
sehmolz dann bei 164 ~ 

6-Propenyl-homopiperonyls(~uremethylester (Eater vo~z X VII)  

214rag 6-Propenyl-homopiperonyls~ure (XVII) wurden wie iiblieh mit  
einem ~bersehuB ~ither. CH2N2-LSsung methyliert  und mlfgearbeitet. Es 
wurde so ein br~unliches, bMd kristMlin erstm'rendes 01 erhMten, das nach 
2maligem UmlSsen aus Methanol weiBe Bl~ttehen vom Schmp. 74--75 ~ ergab. 
Ausb. 206 rag, d. s. 90% d. Th. 

Zm ~ AnMyse wurde noch einmM aus Aceton ~u umgelSst, der Sehmp. 
blieb unverfindert. 

C13H1404. Ber. OCHs 13,25. Gef. OCHa 13,51. 

6-Propenyl-homopiperonyls~ureamid (Amid yon X V I I )  

a) Aus der 6-Propenyl-homopiperonyls5ure ( X V I I )  

100 mg 6-Propenyl-homopiperonyls~ure (XVII) wurden mit  PC15 verrie- 
ben, der entstandene diinne Brei 15 Min. bei Zimmertemp. stehen gelassen 
und dann mit  konz. NHa iibergessen. Das abgeschiedene sehwere, weige 
Pulver wurde abgesaugt, mit  ~u gewasehen -and gus Alkohol--Wasser  
umgel6st. Ausb. 85 mg 6-Propenyl-homopiperonylsfi.ureamid, Sehmp. i83 bis 
185 ~ naeh mehrmaligem Uml6sen 189--190 ~ 

b) Aus dem 6-Propenyl-homopiperonylsiiuremethylester (~lle-Ester vo~ 
X VII)  

50 mg Methylester yon X V I I  wurden mit 5 ml methanol. NHa am Was- 
serbad erhitzt trod dann das L6sungsmittel abdestilliert,. Der Rfiekstand wurde 
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2real aus Alkohol  umg'elSst und  so 38 mg  6-Propenyl-homopiperonyls~ure-  
a m i d  yore  Sehmp. 189--190 ~ erhal ten.  

6-n-Propyl-homopiperonylsi~ure ( X  V I I I )  

a) Aus der 6-Allyl-homopiperonylsi~ure ( X V )  
200 m g  6-Allyl-homopiperonyls/~ure (XV) wurden  in 20 ml  Methanol  ge- 

16st und  m i t  I t2 und  50 m g  Pa l l ad ium bei  25 ~ und  745 Tor r  hydr ier t .  Es  wurden  
innerha lb  10 Min. 20,6 ml  I-I2 aufgenomm, en (ber. fiir 1 F 22,7 ml). Dram 
wurde  yore  K a t a l y s a t o r  abfi l t r iert ,  das L6sungsmi t te l  abdest i l l ier t  und  der 
Rf ieks tand  2mal  aus M e t h a n o l - - W a s s e r  umgel6st .  Die  6-n-Propyl-homo- 
piperonyls/ iure (XVI I I )  wurde  in weiBen Nade ln  yore  Schmp.  98- -99  ~ er- 
ha l ten .  

b) A us der 6-Propenyl-homopiperonylsaure ( X V I I  ) 
4,4 g 6-Propenylhomopiperonyls / iure  (XVII )  wurden  in Essigester  gelTst 

und  wie vo rhe r  bei 25 ~ u n d  745 T o r t  hydr ier t .  Es  wurden  sehr raseh 510 mI H~ 
aufgenommen,  bereehnet  ffir 1 F waren  499 ml. D a n n  wurde  v o m  Ka tMysa to r  
abfi l t r ier t ,  das LTsungsmit te l  a m  Wasserbad  abdest i l l ier t  und  so ein schwaeh 
gelbliches 01 erhal ten,  das rasch kris tal l in ers tarr te .  Die 6-n-Propylhomo- 
piperonyls/ iure (XVI I I )  wurde  in quan t i t a t .  Ausb.  erhal ten  und  zeigte Schmp.  
98- -99  ~ . 

6.n-Propylhomopiperonylsduremethylester (Ester yon X V I I I ) 
200 mg  6-n-Propylhomopiperonylsi~ure ( X V I I I )  wurden  in ~ t h e r  wie fib- 

]ich m i t  CH2N2 m e t h y l i e r t ;  so wurde  ein gelbliches O1 erhal ten,  das auch  nach 
l~ngerer  Aufbewahrung  im Ki ih l schrank  nicht  kristall isierte.  Zur  Rein igung  
wurde  es bei 80 ~ und  0,001 T o r t  destillier~ und  so der  6-n-Propyl-homopipero-  
nyls~uremethyles te r  als gelbliches, dickes 1)1 erhal ten.  

ClsH1604. Ber.  OCH3 13,14. Gel. OCI-Ia 12,79. 

6.n.Propyl.homopiperonytsi~ureamid (Amid  yon X V I I I )  

a) Aq~s dem 6-Allylhomopiperonylsgtureamid ( X I V )  
t ,0 g 6-Al lyl -homopiperonyls / iureamid (XIV) wurde  in Alkohol  gelTst und  

m i t  H2 u n d  Pa l l ad ium bei  740 Tor r  und  25 ~ hyclriert .  ~Es wurden  sehr rasch 
125 ml  I-I2 au fgenommen  (berechnet  ffir 1 F 115 ml). D a n n  wurde  yore  Ka ta -  
lysa tor  abfi l t r ier t ,  das F i l t r a t  a m  Wasserbad  vors icht ig  e ingeengt  und  das 
be im E r k a l t e n  in feinen weillen Nade ln  auskristal l is ierende Dihydroproduk t ,  
das in quan t i t a t .  Ansb.  e rha l ten  wurde,  abgesaugt  und  im Vak.  getroekne~. Es  
war  p rak t i sch  rein und  sehmolz sehr seharf  bei 149 ~ 

b) A us dem 6-Propenyl-homopiperonyls(tureamid (Amid yon X V I I )  
200 mg  6-Propenyl -homopiperonylsgureamid  wurden  in Methanol  gel6st 

mi t  H2 und  P d  bei  745 Torr  und  26 ~ hydrier~, wobei  innerhalb  5 Min. 22,6 ml  
t t2  au fgenommen  wurden  {ber. 22,9 ml). Darm wurde  v o m  K a t a l y s a t o r  ab- 
f i l t r iert ,  das LSsungsmi t te l  abdest i l l ier t  und  der  lgi ickstand 2real aus Me- 
t h a n o l - - W a s s e r  umgelBst. Das 6-n-Propylhomopiperonyls~iureamid wurde in 
weigen Nade ln  v o m  Schmp.  149 ~ erhal ten.  Ausb. 183 rag. 

c) Aus d~r 6-n-Propylp@eronyls(ture ( X V I l I )  
250 m g  S~ure X V I I I  wurden,  wie schon mehr fach  beschrieben,  mi t  PCls 

a n d  konz. NI-I3 in das A m i d  verwandel t ,  das aus A lkoho l - -Wasse r  in fe inen 
Nade in  v o m  Schmp.  148--149 ~ erha l ten  wurde.  Ausb. 245 rag. 


