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Uber Pictet-Spengler-Cyclisierung und Methylen-Lactam-Umlagerung werdeii tetracyclische 
Methylenlactame 7 definierter Konfiguration synthetisiert. Die Koiifiguration und Konformation 
werdeii durch spektroskopische Daten gesichert. Bei einigen Substitutionsreaktionen werdeii sehr 
glatt verlaufende Cyclopropaiibilduiigen (+ 15, 20) beobachtet. 

Reactions with lndole Derivatives, XLll  I)  

A Stereoselective Synthesis of Tetracyclic Methylene-lactams 

Tetracyclic methylene-lactams 7 of specified stereochemistry are obtained via Pictet-Spengler 
cyclisatioii and methyleiie-lactam rearrangement sequence. Their configuratioii and conformation is 
secured by spectroscopic data. The investigation of substitution reactions revealed smooth 
formatioil of cyclopropaiie derivatives (+ 15. 20). 

Im Zusammenhang mit einer stereoselektiven Totalsynthese des Geissoschizins*) (1) 
hatten wir kurzlich Gelegenheit, die Stereochemie der Methylen-Lactam-Umlagerung 
zu studieren3*4). 

Es zeigte sich dabei, d& die relative Konfiguration an C-3 und C-15 durch das Dar- 
stellungsverfahren fur die umlagerungsfahigen Aminostiuren 3 und 4 determiniert ist. 
Wahrend die Pictet-Spengler-Cyclisierung, die im allgemeinen uber die Sequenz 
Michael-Addition-Cyclisierung erfolgte (s. 5) ,  als Hauptprodukt die 3,15-fruns-Verbin- 
dung 3 hervorbringt, kann bei der aus 6 durchfiihrbaren Sequenz Bischler-Napieralski- 
Cyclisierung-Boranatreduktion ausschlienlich die 3,lS-cis-Serie (s. 4) erhalten werden. 

Fur das Syntheseziel Geissoschiziri war dariiber hinaus auch noch die Beobachtung 
interessant, daB das AusmaB der Stereoselektivitat, mit der die exocyclische trisubsti- 
tuierte Doppelbindung gebildet wird, von der relativen Konfiguration an C-3 und C-15 
abhangig ist. Allgemeiii zeigen Substanzen mit trans-standigen Wasserstoffen an C-3 
und C- 15 - also Produkte der Pictet-Spengler-Cyclisierung - eine hohere Umlage- 
rungsbereitschaft. 

Alle diese Dinge waren zu bedenken, als wir beschlossen, einige einfache tetra- 
cyclische Methylen-Lactame vom Typ 7 zu synthetisieren, urn an diesen den sterischen 
Verlauf von Reaktionen an der exocyclischen Doppelbindung zu studieren. 

Der Konfigurationstyp 7 verspricht namlich Informationen daruber, welches der 
beiden sp3-hybridisierten Zentreii den entscheidenden EinfluB auf den sterischen Ver- 
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Reaktionen an Indolderivaten, XLII 1895 
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lauf der Doppelbindungsreaktione~i nimmt. Es ist zwar aufgrund der exocyclischen 
Doppelbindurig mit der Konformation 7A zu rechnen (Heraus~iahme des C-15-Substi- 
tuenteti aus der Doppelbindungsebene 5 ) ) ,  in der der 0-standige quasi-axiale Rest an 
C-15 die Oberseite abschirme~i kbnnte. Mit geringem Aufwand sollte aber auch die 
Konformation 7B erreichbar sein, in der vor allem die Unterseite durch den a-standigen 
Indolrest an C-3 schwer zuganglich erscheint (cis-Chinolizidon!). 

Als ideale Kombination von Ausgangsmaterialien bieten sich fur dieseii Typ daher 
Crotonaldehyd-Derivate (8) und das sehr gut zugangliche Addukt von Tryptamiii an 
tert-Butylpropiolat (9) an. 
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e C-COCF, I l . A  I 

10 x' 10a (13C-NMR, 6 - W e r t e )  11 

Bei Verwendung von Acetoxycrotonaldehyd wird in der Tat nur 10b als einziges kri- 
stallisierbares Stereoisorneres erhalten. Die angegebene 3,15 (bzw. 2,12 b)-trans- 
Konfiguration folgt aus spektroskopischen Daten sowie chernischen Urnwandlungen. 

Besonders aufschluBreich ist das Signal des quasi-auialen Protons HA an C-1 , das bei 
relativ hohern Feld in  Resonanz tritt (T = 8.4). Man beobachtet ein Triplett 
( J  = 12 Hz), dessen Linien rnit einer zweiten kleineren Kopplungskonstante 
( J  = 5 Hz) zu Dubletts aufgespalten sind. Diese Multiplizitat ist nur rnit der in 10' an- 
gegebenen Konfiguration und Konforrnation vereinbar, bei der zufallig gleiche und 
relativ groRe Kopplungen fur die gerninalen (JAB) wie fur die vicinalen (JAc) Protonen 
registriert werden, wahrend die axial-aquatoriale Kopplung (HA/H,) die Dublettauf- 
spaltung ( 5  Hz) auslost. Auch die '3C-Resonanzen sprechen fur lo', denn irn Carbinol 
10a zeigt nur das zurn quasi-axialen Substituenten an C-2 y-standige C-12b die zu 
erwartende signifikante Verschiebung gegenuber den an der unsubstituierten Verbin- 
dung 11 registrierten Daten. 

Das starkste chernische Argument fur die 2,12b-trans-Anordnu1ig ist die Tatsache, 
dal3 das Hauptprodukt 12 der selektiven Enarninreduktion (BH$ IEisessig) als cis- 
Chinolizidin vorliegt. Aus der schwachen Intensitat der Bohlrnann-BaIiden6) und der 
chernischen Verschiebung des Protons H, (7 = 6.09) 7, sowie seiner verbreiterten 
Triplett-Form ist dieses Fakturn leicht ablesbar. Die bei der Protonierung des Enarnins 
sich einstellende therrnodynarnisch gunstige trans-Anordnung der benachbarten Substi- 
tuenten erzwingt bei dieser relativen Konfiguration die cis-Konforrnation 12', denn irn 
Falle eines trans-Chiiiolizidins rnuRten beide Substituenten die axiale Lage einnehrnen. 

Das Nebenprodukt 13, das auch durch die Sequenz Polonovski-Urnlagerung/Boro- 
nat-Reduktion gewonnen werden kann (epi-C-12b bzw. -C-3), sollte die trans-Konfor- 
rnation einnehrnen, und die Spektren (s. exp. Teil) lassen keinen Zweifel an dieser Zu- 
ordnung. 

Interessanterweise wird aus dieser Reaktioii noch iii  aunerst geririger Meiige (0.6%) als 
unerwartetes Nebenprodukt das Lacton 14 isoliert. Die glarte Lactonbildung ist nur  rnit der cis- 
DIE-Verkiibpfung vereinbar. Da die bekannten IR-@ und NMR-Kriterien 7, eiri trans-Chino- 
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Reaktionen an Indolderivaten, XLII 1897 yH R*2tBu - fi OAC 
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lizidiiisystem verlangen, muR die Entscheidung aufgrund des Aufspaltungsrnusters des HA-Signals 
(s. 14') gefallt werdeii. Da ein Quartett mit 12-Hz-Kopplung auftritt, also drei gleiche und groRe 
Kopplungen registriert werdeii, kann iiur die Konfiguration 14 vorliegen. O b  die hier angetrof- 
fene C-3/C-lS-Konfiguratioii (Bezifferung wie in 1) bereits in einem Nebenprodukt in 10b enthal- 
ten ist oder sich bei der Reduktioii im saureii Medium durch Epimerisierung eiiistellt, karin wegen 
der geringen Menge iiicht entschieden werden. 

Mit dieser Reduktion ist bereits eine wichtige chemische Umwandlung des vinylogen 
Urethans 10b beschrieben. Andere naheliegende Prozesse, die mit dieser Verbindung 
zu studieren waren, sind die Substitutionsreaktionen an C-16 (Alkaloidzahlweise s. 1). 
Naturlich kann 10b ohne Schwierigkeiten zum Carbinol 10a verseift werden, und in 
ma8iger Ausbeute erfolgt auch Halogenierung zum primaren Chlorid 1Oc unter An- 
wendung der Appel-Technik '). Einen unerwarteten und zuiiachst merkwurdigen Ver- 
lauf nahm dagegen der Cyanidaustausch. Angestrebt war dabei das synrhetisch interes- 
sante Zwischenprodukt 10d. Die Reaktion wurde mit Kaliumcyanid in CHCI, durch- 
gefuhrt und lieferte i n  nahezu quantitativer Ausbeute eine Substanz, die aufgrund des 
Massenspektrums und erster analytischer Befunde als ein Cyanid der erwarteten Mol- 
masse erkannt wurde. Das Fehlen der typischen UV-Absorption eines vinylogen 
Urethans sowie des Signals des Enaminprotoiis im NMR-Spektrum indessen schlie8en 
die Konstitution 10d mit Sicherheit aus. Die Verschiebung des Chinolizidinprotons 
nach 7 = 6.50 legt ein gesattigtes Chinolizidinsystem nahe, eine Anordnung, wie sie 
auch aufgrund der I3C-NMR-Daten (s. Formel) verlangt werden mu8, die daruber 
hinaus das Vorliegeri eines Dreiringes und somit die Konstitution 15 belegen. 

Der in 16 angegebene Bilduiigsmechaiiismus findet eine Parallele in der vor einigen 
Jahren von Childs und Johnson ') beschriebenen Umwandlung des Dihydropyridins 17 
in  das Cyclopropanderivat 18. 
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15 (13C-NMR, 6 - W e r t e )  
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Es scheint erwahnenswert, daR der Dreiring unter Protonenkatalyse Ieicht wieder zu 
vinylogen Urethanen wie z. B. 10e geoffnet werden kann, und daB mit Diethylalu- 
rniniumcyanid unter teilweise begleitender Esterspaltung auch die Offnung zurn ange- 
strebten Nitril 10d gelingt. 

Dennoch nahrn man die Dreiringbildung und die unbefriedigende Ausbeute der 
Haloge~~ierungsreaktion zum AnlaB, die Substitutionsreaktionen auf die spatere Phase 
nach Bildung des Methylenlactams (7b) zu verschieben. 

Zur Bereitung dieser Lactame wurde der tert-Butylester 12 mit Trifluoressigsaure in 
die Aminosaure 19 ubergefiihrt, die dann beim Erhitzen in Acetanhydrid in bekannter 
Weise3v4) in das Lactam 7b urngelagert wird. 

Die Reaktion zeigt, wie man fur ein intramolekulares Abfangen eines gemischten 
Anhydrids erwarten kann, hohe Konzentrationsabhangigkeit. Gute Resultate werden 
mit der hundertfachen Solvensmenge erzielt. Da der ringoffnende Schritt ein Retro- 
Michael-ProzeR ist, wirkt sich der Zusatz eines Protonenacceptors (Natriumacetat) 
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teaktionen an Indolderivaten, XLII 1899 

:benfalls positiv aus - j a  es kann sogar bei Einsatz groRer Acetatmengen das Solvens- 
lolumen drastisch reduziert werden (s. exp. Teil). 

Wiederum sind fur das Konfigurations- und Konformationsstudium die Protonen an 
2-14 besonders gut geeignet (s. 7'). Das axiale Hochfeldproton (T = 8.0) erscheint als 
jreifaches Dublett mit den Kopplungen 13 (JAB), 11 (JAc) und 5 Hz (.IAD), dement- 
iprechend tritt H, als Doppeltriplett auf, das wiederum fur die Dublettaufspaltung die 
groRe Kopplung von 13 Hz (JAB) und fur das Triplett eine CHz-Kopplung (JBc und 
J,,) aufweist. Strahlt man bei T = 6.8 (Sattigung von H, und H,) ein, so vereinfacht 
sich erwartungsgemao das HA-Signal bei '5 = 8.0 zu einem Dublett von 11 Hz, da jetzt 
nur noch die Kopplung JAc (s. 0.) registriert wird. 

Es wird also auch hier bei truns-Standigkeit der Protonen an C-3 und C-15 die Kon- 
formation 7' eingenommen, weil dann neben der exocyclischen Doppelbindung ein 
quasi-axialer Rest so angeordnet ist, daR die Wechselwirkungen beider minimalisiert 
werden. Erfreulicherweise erfullt sich die Hoffnung, daR Substitutionsreaktionen an 
C-16 in  dieser Lactamserie glatt durchfuhrbar sein werden. Das Carbinol 7a liefert mit 
Triphenylphosphan/Tetrachlormethan rnit 83% Ausbeute das Halogenid 7e. Eine 
weitere unerwartet problemlos verlaufende Dreiringbildung wurde jedoch auch hier 
wiederum bei dem Versuch beobachtet, einen Cyanidaustausch vorzunehmen. Als ein- 
ziges Produkt wird in hoher Ausbeute das Cyclopropannitril 20 gewonnen. 

20 

Die Konstitution wird durch die spektroskopischen Daten zweifelsfrei belegt (s. exp. 
Teil), wobei das bei hohem Feld, T = 9.06, als Doppeldublett auftretende HA-Signal 
besonders inforrnativ ist. Die geminale 5-Hz-Kopplung (JAB) sowie die vicinale 8-Hz- 
cis-Kopplung (JAc) sind sehr charakteristisch fur diese Systeme lo). Die gleiche Reaktion 
ist auch mit dern aus 7a leicht darstellbaren Tosylat 7f durchfuhrbar, und als weitere 
interessante Ester dieses Carbinols seien noch der Silylether 7c und der Malonsaure- 
halbester 7g erwahnt. Diese letzte Substanz sollte zum Studium intramolekularer 
Michael-Additionen geeignet sein, die nach dem Baldwinschen Reglement ' I )  als 
7-endo-Trigonale-Prozesse prinzipiell erlaubt sein mufiten i s .  folgende Arbeit I*)).  

Fur eiitscheidende finarizielle Fdrderung dieses Projekts danken wir der Deufschen Forschungs- 
gemeinschufl (Wi 206/30). Auch dem Fonds der Chemischen Indusrrie gebuhrt Dank fur stete 
Forderung uiiserer Arbeiten. H .  E. dankt der Studienstiftung des Deutschen Volkes fur ein 
Promotionsstipendium. 
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1900 H. Emst, B. Hauser und E. Winterfeldi 

Experimenteller Teil 

IR-Spektren: Perkin-Elmer 457, in CHCI, bzw. als KBr-Preflliiig. - UV-Spektren: Beckman 
DB-GT, in Methanol. - 'H-NMR-Spektreii: Varian HA 100, Tetramethylsilan als Locksubstanz. 
Die elektroiiisch integrierten Protonenzahleii steheii iii Klammerii. - 13C-NMR-Spektren: Bruker 
WH 90-Gerat. - Masseiispektreii: CH-5 der Firma Variaii MAT bei 70eV und bei deli jeweils aii- 
gegebeiieii Temperatcreii. - Chromatographie: Kieselgel Akt.-St. I1 (Korngro0e 0.15 - 0.3 mm), 
Diiiinschichtchromatographie: Methyleiichlorid/5% Methanol als Laufmittel. - Schmelz- 
purikte: Kofler-Bank, iii vieleii Fallen Zersetzungspunkte. - Die Analysen verdankeii wir Frau 
E. Jiroiku im mikroarialytischen Labor des Orgaiiisch-Chemischen Instituts der Uiiiversitat 
Haniiover. 

3-[2-(3-Indolyl)eihylaminojpropensaure-tert-buiylester (9): 100 g (0.625 mol) Tryptamin wer- 
den in 1.2 1 absol. Dioxan gelost. Uiiter Riihren werden bei Raumtemp. uiiter N, 84.2 g (0.668 
mol) Propiolsaure-[err-butylester iniierhalb voii 1.5 h zugetropft (leichte Erwarmurig). Es wird 
iiber Nacht iiachgeriihrt. Eiiie UV-Probe zeigt daiin zwei gleich starke Absorptionen bei 225 uiid 
275 iim. Nach Abzieheii des Losungsmittels fallt das rohe 9 als gelber Festkorper an. Aufkocheii 
des Rohproduktes mi! EtherIPetrolether liefert 174 g (97%) sauberes 9: Schmp. 131 "C. - UV: 
A,,,:,, = 275, 225 rim. - IR (KBr): NH 3400, vinyl. Urethaii 1660, 1610, C - 0  1170, o-disubst. 
Aromat 750 c m - I .  - 'H-NMR (CD,OD): Aromat und a-Enamin-H T = 2.4-3.1 [6], 
P-Enamin-H 5.41 [ I ]  d ( J  = 13.5 Hz), tBu 8.6 [9] s. - MS (280°C): M' = 286 ME (45%), 213 
(20), 143 (70). 130 (100). 

C,,H2,N20, (286.4) Ber. C 71.30 H 7.74 N 9.78 Gef. C 71.12 H 7.71 N 9.76 

2b-(A ceioxymethyl)- I,2,6,7,12,12b~-hexuhydroindolo[2,3-u]chinolizin-3-carbonsaure-ieri-butyl- 
esier (lob): 30 g 9 werdeii in 100 ml absol. THF zum Ruckflu0 erhitzt, darin werden laiigsam 
14.5 g 4Acetoxycrotonaldehyd (8b) iii 15 rnl absol. T H F  zugetropft (ca. 2 h). Man lant die Reak- 
tiorismischuiig auf Raumtemp. abkuhlen, gibt 10 ml Eisessig hinzu und la& 12 h steheri. Dann 
wird mit wa0r. NaHC0,-Losuiig neutralisiert, mehrmals mit Methylenchlorid extrahiert und die 
orgariische Phase iiber MgSO, getrockriet. Man eiitferrit das Losurigsrnittel im Wasserstrahlvak., 
bis eiii hellbraurier Schaum zuriickbleibt. Nach Zugabe voii wenig Methanol kristallisiereii 13.6 g 
10b i i i  guter Reinheit aus. Nach Chromatographie der Mutterlaugen mi Kieselgel (Laufmittel 
Ether) koiiiieii weitere 2.4 g Acetat kristallisiert werdeii. Ausb. 16 g (38.5%), Schmp. 202°C 
(Zers.). - UV: A,,, = 293, 287 (Schulter), 225 ~ i m .  - IR (KBr): NH 3260- 3400, Acetat 1740, 
viiiyl. Urethaii 1665, 1610, C - 0  1150, o-disubst. Arornat 740cm-I .  - 'H-NMR (CDCI,): NH 
T = 1.9 [I] s breit, a-Enamiri-H 2.42 [I]  s, Chiiiolizidiii-H 5.42 111 d breit ( J  = 12 Hz), CH20Ac 
5.84 [2] d ( J  = 7 Hz), He voii C-1 7.67 [I] d breit ( J  = 12 Hz), Acetat-CH, 7.91 [3] s, Ha von C-l 
8.4 [I] dt ( J ,  = 12, Jd = 5 Hz), tBu 8.53 [9] s. - MS (145°C): M +  = 396 ME (40%), 339/340 
(19), 336 (19), 322 (16), 295 (38), 280 (71). 267 (100). 

C,,H,,N,O, (396.5) Ber. C 69.67 H 7.12 N 7.07 Gef. C 69.47 H 7.07 N 6.89 

Zur Darstellung der Reduktioiisprodukte 12 und 13 isoliert man 10b nicht, sondern reduziert 
das Rohprodukt bei 0 ° C  in Eisessig durch successive Zugabe voii Natriumboraiiat bis zum Auf- 
treteii eiiier normalen Indol-UV-Absorptioii. Daiiii wird mit 200 ml CH,CI, verdiinnt und unter 
Kiihlung im Eiswasserbad mit gesattigter Natriumhydrogeiicarbonatlosung neutralisiert. Die 
orgaiiische Phase wird abgetreniit und die wanrige Phase noch zweimal mit CH,CI, extrahiert. 
Die vereiiiigteii orgaiiischen Phasen werderi mit gesattigter Kochsalzlosung gewascheri urid iiber 
MgSO, getrockriet. Im Rotatioiisverdampfer wird eiri hellrotes d h e s  0 1  erhalten; aus 
Acetoii/Ether kristallisiereii iiach Zugabe voii lmpfkristalleii 6.51 g (36%) 12 sauber aus. 

Durch Chromatographie des Mutterlaugeiiriickstaiides an 600 g Kieselgel (Ether) werdeii die 
beideii mit Schlittler-Reagenz basisch anfarbeiideii Zoiieri voiieiriarider getrennt. Beide Frak- 
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Reaktionen an Indolderivaten, XLI1 1901 

tionen werden, da direkte Kristallisation der Produkte nicht gelingt, zur Acetatverseifung 30 min 
in 2Oproz. methariolischer Methylatlosung stehengelassen. Dann wird rnit fester Citronensaure 
arigesauert, rnit gesattigter Hydrogencarbonatlosung neutralisiert, rnit Methyleiichlorid extrahiert 
und iiber Magnesiumsulfat getrocknet. 

Bei der polaren Fraktion kristallisieren aus AcetodEther 410 mg (2.5%) des korrespondieren- 
den Carbinols voii 12, das durch Acetylierung iii Acetaiihydrid/Pyridin i n  12 riickiiberfiihrt wird. 

Bei der unpolaren Fraktion kristallisieren zuiiachst aus AcetorVEther 210 mg (1.3%) korre- 
spondierendes Carbinol voii 13, das durch Acetylierung in Acetanhydrid/Pyridin in 13 riickiiber- 
fuhrt wird. Aus der Mutterlauge kristallisiert verunreinigtes 14 (AcetodEther); Reinigung an 
einer kurzen Kieselgelsaule liefert 70 mg (0.6%) 14. Die AnsatzgroBe kann ohne Anderung der 
Reproduzierbarkeit versechsfacht werdeii. 

2p-(A ceioxymethy1)- 1,2,3,4,6,7,I2,12b~-octahydroindolo[2,3-a]chiriolizin-3a-carbonsaure- 
teri-buiylesier (12): Schrnp. 171 "C. - UV: Indolspektrum (qualitativ). - 1R (KBr): NH 3380, 
C = O  (Ester) 1730, iert-Butyl 1395, 1370, o-disubst. Aromat 740 c m - ' .  - 'H-NMR (CDCI,): 
NH T = 2.03 [I] breit, aromat. H 2.46- 3.0 [4] m,  C H 2 0  5.83 121 d (J = 6 Hz), cis-Chinolizi- 
din-H 6.09 111 t breit ( J  = 6 Hz), CH, 7.9 131 s, tBu 8.57 [9] s. - MS (180°C): M +  = 398 ME 
(550io). 342 (loo), 325 (24), 297 (27), 281 (28), 269 (27), 241 (24), 237 (7), 235 ( 3 ,  223 (8), 221 (6), 
197 (11). 184 (27). 170 (51). 156(28), 144 (30). 

C,,H,,N,O, (398.5) Ber. C 69.32 H 7.59 N 7.03 Gef. C 69.07 H 7.56 N 6.90 

2~-(Acetoxymethyl)- 1,2,3, I, 6,7,12, I2ba-ociahydroindolo[2,3-a]chinolizin-3a-carbonsaure- 
ierr-buiylesier (13): Schmp. 160°C. - UV: Indolspektrum (qualitativ). - 1R (KBr): NH 3400, 
trans-Chinolizidin 2810, 2760. C = 0 (Ester) 1730, tert-Butyl 1390, 1370, o-disubst. Aromat 740 
c m - ' .  - 'H-NMR (CDCI,): NH T = 2.17 [I] breit, aromat. H 2.46- 3.0 [4] m, CH,O 5.91 121 d 
( J  = 5 Hz), CH, 7.95 131 S, tBu 8.52 191 S .  

C,,H,,N,O, (398.5) Ber. C 69.32 H 7.59 N 7.03 Gef. C 68.92 H 7.56 N 6.91 

3aa,4,6,7,12,12ba, 13, I3aa-Octahydro-lH,3H-furo[3,4-g]indolo[2,3-a]chinolizin-3-on (14): 
Schmp. 255°C (Zen.). - UV: Indolspektrum (qualitativ). - 1R (KBr): NH 3380, trans-Chinoli- 
zidiii 2760, C = O  (Fiinfring-Lacton) 1765, o-disubst. Aromat 745 cm-I .  - 'H-NMR 
([DdDMSO): NH T = -0.73 111 breit, aromat. H 2.56- 3.22 14) m, C H 2 0  5.73 [ l ]  dd ( J  = 9und 

(84%), 281 (loo), 237 (5). 223 (4), 221 (3), 195 (lo), 169 (31), 156 (17). 143 (13). 
4 Hz), 6.03 (11 d (J = 9 Hz), 13-H,, 8.81 [ l ]  q (J = 12 Hz). - MS (160°C): M +  = 282 ME 

C,,H,,N202 (282.3) Ber. C72.32 H 6.43 N 9.92 Gef. C 72.22 H 6.41 N9.86 

13 kanii auch in folgender Weise dargestellt werdeii: 6.9 g ( i 7 . 3  mmol) 12 werdeii in 250 ml 
Methylenchlorid rnit 3.0 g m-Chlorperbenzoesaure 3 h bei Raumtemp. geriihrt. Dann wird rnit ge- 
sattigter Hydrogencarbonatlisung saurefrei gewaschen und die waBrige Phase mehrmals rnit 
Methyleiichlorid extrahiert. Nach Trockneii iiber MgSO, fallt das N-Oxid als brauner Schaum an, 
der in 300 ml Methylenchlorid gelost wird. Bei 0 ° C  werden 120 ml Trifluoracetanhydrid zugege- 
ben. Es wird 2 h bei Raumternp. iiachgeriihrt, danii das Solvens abgezogen und der Riickstaiid in 
100 ml lsopropylalkohol aufgeiiommen. Bei 0°C werdeii 10 g Natriumboranat zugegeben. Nach 
ca. 15 min zeigt das Gemisch ein reiiies Indol-UV-Spektrum. Es wird auf gesattigte Hydrogen- 
carbonatlosung gegossen, rnit Methylenchlorid extrahiert und iiber MgSO, getrocknet. Aus 
AcetodEther  kristallisiereii 4.3 g (62%) 13; Chromatographie der Mutterlauge liefert nochmals 
2.2 g, Gesamtausb. 94%. 

1,2,6.7,12, I2b~-Hexahydro-2~-(hydroxymethyl)indolo[2,3-a]chinolizin-3-carbonsaure-ieri- 
butylesier (10a): Die Losung voii 13.0 g 10b und 4.0 g Kalium-iert-butylat in 300 ml Methanol 
wird bei Raumtemp. geriihrt. Man verfolgt das Fortschreiten d a  Reaktioii rnit DC. Hat sich das 
Edukt vollstandig umgesetzt, wird rnit 4.1 g Trifluoressigsaure neutralisiert, das Losungsmittel 
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vorsichtig im Wasserstrahlvak. entfernt (starkes Schaumen!) und der Ruckstand in Aceton aufge- 
iiommeii. Man filtriert vom U~igelosten a b  und gibt Ether zu, bis Kristallisation einsetzt. Dann 
wird das Produkt abfiltriert und einige Male mit Wasser gewaschen, urn aiiorganische Salze zu 
eritfernen. AnschlieRend wird mit Ether gewaschen und das Produkt in der Trockenpistole ge- 
trocknet. Ausb. 10.3 g(88%), Schmp. 199"C(Zers.). - UV: h,,, 293,287(Schulter), 225 nm. - 
IR(KBr): NH 3300-3400, vinyl. Urethan 1655, 1610, C - 0  1150, o-disubst. Aromat. 740cm-I .  
- 'H-NMR (CDCI,/CD,OD): a-Enamin-H T = 2.47 [ l ]  s, arornat. H 2.5-3.0 [4] m, 
Chinolizin-H 5.5 [ l ]  d ( J  = 12 Hz), Ha voii C-1 8.4 [I] dt (J ,  = 12, Jd = 6 Hz), tBu 8.5 [9] s. - 
I3C-NMR ([DdDMSO): C-12b 47.4, C-6 50.1, C-7 21.5, C-1 28.6, C-3 95.0, C-4 146.6. - MS 
(250°C): M +  = 354 ME (36%). 323 (34), 267 (loo), 144 (80). 

C,,H,,N,O, (354.5) Ber. C 71.16 H 7.39 N 7.90 Gef. C 70.95 H 7.43 N 7.79 

2P-(Chlormeihyl)- I,2,6,7,12,12b~-hexahydroindolo/2,3-aJchinolizin-3-carbonsaure-ier~- 
buiylesrer (1Oc): 4.5 g 10a und 3.5 g Triphenylphosphan werden in einern Gemisch aus 20 rnl 
absol. 1,2-Dichlorethan und 25 rnl CCI,gelost. Das Reaktiorisgernisch wird 1 h uiiter RuckfluR er- 
hitzt. Das Dunnschichtchromatogramm zeigt dann ein uiipolares Produkt, das mit Schlittlers 
Reagenz iiiteiisiv blau-violett anfarbt. Es wird durch Chrornatographie an Kieselgel mit Ether als 
Laufmittel abgetrennt. Nach Eineiigen uiid Abkuhleii der etherischeri Losung kristallisiereii 1.3 g 
des Chlorids aus (27.4%). Schrnp. 253°C (Zen.). - UV: Vinyloges Urethaii. - IR (KBr): NH 
3300-3400, vinyl. Urethan 1665, 1610, C - 0  1150, o-disubst. Arornat 740cm- ' .  - 'H-NMR 
(CDCI,): NH T = 1.94 [ l ]  s breit, a-Enamin-H 2.49 [I] s, arornat. H 2.5 - 3.0 [4] rn, Chinolizin-H 
5.51 [I] d breit (J = 12 Hz), Ha voii C-1 8.36 [ l ]  dt ( J ,  = 12, J ,  = 5 Hz), tBu 8.5 191 s. - MS 
(250°C): M +  = 373 ME (35%), 316 (40), 299 (20), 281 (15), 267 (loo), 171 (20). 

C,,H,,CIN,O, (372.9) Ber. C 67.64 H 6.76 CI 9.51 N 7.51 
Gef. C 67.24 H 6.92 C1 9.44 N 7.26 

2-Cyan- la,2,4,5,lO, IObP, I I, I laa-octahydro- IH-cycloprop[gJindolo[2,3-aJchinolizin- laa-car- 
bonsaure-/err-buiylesier (15) 

a) Aus 10c: Zur Losung voii 200 mg 1Oc iii 10 mi CHCI, wird ebensoviel Wasser rnit 100 mg 
KCN und eirier Spatelspitze Benzyltriethylammoiiiurnchlorid als Phasentransferkatalysator gege- 
beii uiid so laiige intensiv geruhrt, bis sich das Edukt vollstandig urngesetzt hat. Die Reaktionszeit 
haiigt stark voii der Katalysatormeiige ab. Die orgaiiische Phase wird daiiii abgetrennt, die wan- 
rige Phase eirimal mit CHCI, gewaschen, und die vereinigten orgaiiischen Phaseii werden uber 
Kieselgel filtriert. Ausb. 186 rng (96%) kristallisiertes Produkt. 

b) Aus 10a: Zu eiiier Losung voii 6.0 g 10a, 9.0 g Tripheaylphosphan uiid 2.25 g KCN in 150 ml 
absol. T H F  werden 3.9 g Trifluoressigsaure gegeben. Danii tropft man eine Losung von 6.0 g 
AzodicarbonsBure-diethylester in 25 ml absol. T H F  uiiter Ruhren bei Raumtemp. so laiigsam zu, 
daR die Temp. bei der exothermen Reaktion nicht uber 40°C steigt. AnschlieRend ruhrt man bei 
Raurnternp. so lange weiter, bis der Alkohol 10a vollstandig umgesetzt ist (DC-Kontrolle). Das 
Solvens wird im Wasserstrahlvak. abgezogen, der Ruckstarid in Methyleiichlorid aufgeiiomrneii 
uiid ail Kieselgel mit Methylenchlorid chromatographiert. Mit anderen Laufrnitteln war es iiicht 
moglich, das Nitril voii dem ebenfalls entstehenden und gut kristallisierendeii Hydr,azindicarbon- 
ester zu treiiiieii. Die Substanz kristallisiert beirn Einengen der Methylenchloridldsung. Ausb. 
5.47 g (89070), Schmp. 156°C. - UV: Indol-Typ. - IR (KBr): NH 3370, CN 2220, Ester 1710, 
C - 0  1150, o-disubst. Aromat 740 cm- ' .  - 'H-NMR (CDCI,): NH T = 2.3 [I] s breit, aromat. 
H 2.4-3.0 141 rn, a-Nitril-H 4.6 [ l ]  s, Chinolizin-H 6.5 [ l ]  d breit (J = 12 Hz). - "C-NMR 
([DdDMSO): C-lOb47.2.C-11 21.6, C- l la21 .8 ,  C-1 18.6, C-la26.1, C-253.8. - MS(240"C): 
M f  = 363 ME(19%), 306/307(10/11), 290(12), 209(12), 170(100). 

C2,H,,N3O2 (363.5) Ber. C 72.70 H 6.93 N 11.56 Gef. C 72.27 H 7.00 N 11.34 
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1,2,6,7,12,12bp- Hexahydro-2~-(1r1~luoracetoxyme1hyl)indolo[2,3-aJchinolizin-3-carbonsaure- 
tert-butylesfer (10e): Die Losung voii 100 mg 15 in  10 ml absol. T H F  wird mit 100 mg Trifluor- 
essigsaure versetzt und ca. 1.5 h unter Ruckflu8 erhitzt. Die Reaktion wird rnit DC und U V  kon- 
trolliert. Hat sich das Edukt umgesetzt, wird nach Abkiihlen in wanrige NaHC0,-Losung 
gegossen, mit Ether zweimal ausgeschiittelt und die organische Phase iiber MgSO, getrocknet. 
Das Losungsmittel wird entfernt. Das Produkt kristallisiert aus Ether. Ausb. 85 mg (69%). 
Schmp. 167°C (Zen.). - UV: Vinyloges Urethan. - 1R (KBr): NH 3300- 3400, Trifluoracetat 
1785, vinyl. Urethan 1610-1665, C - 0  1150, o-disubst. Aromat. 740 cm- ' .  - 'H-NMR 
(CDCI,/CD,OD): a-Enamin-H T = 2.4 [l] s, aromat. H 2.4- 3 [4] m, Chinolizidin-H 5.44 [ l ]  d 
breit, CH,O,CCF, 5.52 [2] d ( J  = 5 Hz), He voii C-1 7.43 [I] d breit ( J  = 13 Hz), Ha voii C-1 8.3 

(18). 349 (18), 280 (16), 267 (loo), 170 (29), 156 (23). 
[l] dt ( J ,  = 13, J,j = 5 Hz), tBu 8.47 [9] S. - MS (170°C): M +  = 450 ME (42%), 394 (68), 377 

C,3H25F3N20, (450.5) Ber. 450.1766 Gef. 450.1765 (massenspektrometr .) 

2p-(Cyanmethyl)- 1,2,6,7,12,12bp- heuahydroindolo[2,3-aJchinolizin-3-carbonsaure-tert- butylester 
(10d) 

a) Mit KCN/LiCIO, in DMF: 2.0 g 15, 1.8 g KCN uiid 1 .O g LiCIO, (wasserfrei) werden in 
50 ml absol. DMF so lange unter Ruckflu0 erhitzt, bis das Edukt vollstandig umgesetzt ist (DC- 
Kontrolle: Produkt etwas polarer als Edukt, Laufmittel Ether). Aunerdem laBt sich die Reaktion 
mit Hilfe der UV-Spektroskopie verfolgen: vinyloges Urethan statt Indol-Typ. Reaktionsdauer 
etwa 10- 14 h. Das Solvens wird i .  Vak. moglichst vollstandig entfernt, um die Trennung des 
relativ unpolaren Produkts von der groRen Menge polarer Zerserzungsprodukte zu erleichtern. 
Man filtriert iiber Kieselgel mit Ether. Die etherische Losung wird eingedampft, bis ein hellgelber 
Schaum zuruckbleibt. Nach Methanolzugabe kristallisieren 610 mg des Nitrils aus. Weitere 
175 mg lassen sich als Schaum gewinnen. Ausb. 785 mg (39%), Schmp. 184°C. 

b) Mil Diethylaluminiumcyanid: Die Losung voii 2.0 g 15 in 15 ml absol. Methylenchlorid wird 
iiach Zusatz voii 1 1  ml einer 1 - 2 hf Losung voii Diethylaluminiumcyanid in Benzol 10- 12 h 
unter Riickflun erhitzt. Danach gieRt man in ca. 2 N NaOH, neutralisiert mit 2 N HCI und schiit- 
telt mit Ether 3 - 4 ma1 aus. Die vereinigten organischen Phasen werden iiber MgSO, getrocknet, 
das Losungsmittel wird im Wasserstrahlvak. entfernt und der Ruckstand in Methanol aufge- 
nommen. Nitril 10d kristallisiert aus. Ausb. 650 mg (32.5%). - UV: 1,,, 295, 290 (Schulter), 
225 nm. - IR (KBr): NH 3320, CN 2240, vinyl. Urethan 1665/1610, C - 0  1150, o-disubst. 
Aromat 740 cm-I .  - 'H-NMR (CDCI,): NH T = 1.4 [l] s breit, a-Enamin-H 2.5 [l] s, Chinoli- 
zidiii-H 5.47 [l]  d breit ( J  = 12 Hz), Ha von C-1 8.2 111 dt ( J ,  = 12, Jd = 6 Hz), tBu 8.5 191 S .  

',C-NMR (CDCI,): C-12b 47.5, C-1 32.1, C-3 96.7, C-4 146.8. - MS (150°C): M +  = 363 ME 
(21%). 323 (12), 307 (34). 290 (20), 267 (100). 

C,,H,,N,O, (363.5) Ber. C 72.70 H 6.93 N 11.56 Gef. C 72.43 H 6.93 N 11.48 

2~-(Acetoxymethyl)-2,3,6,7,12,12b~-hexahydro-3-methylenindolo[2,3-aJchinolizin-4(1H)-on 
(7b): 40.0 g (0.10 mol) 12 werdeii zu der warmen Losung von 40.0 g Trifluoressigsaure in 1.2 I 
Eisessig gegeben. Es wird 90 min kraftig zum RiickfluR erhitzt, uobei zur Austreibung voii gebil- 
detem Isobutei! N, durch die Losung geleitet wird. Das Solvens wird abgezogen und die Amino- 
saure 19 zweimal mit Methylenchlorid und je einmal mit Methylenchlorid/Aceton (1 : 1) und 
reinem Acetoii abgedampft und i. Vak. getrocknet. Nach Zugabe von 28.0 g wasserfreiem 
Natriumacetat wird 19 unter N, in 2.8 1 absol. Acetanhydrid 1 114 h kraftig zum RiickfluR erhitzt. 
Dann wird das Solvens abgezogen uiid der Ruckstand zweimal mit Methylenchlorid abgedampft. 
Es wird mit Methylenchlorid aufgenommen, auf 0.4 N Citroneiisaurelosuiig gegossen und die 
wanrige Phase noch dreimal mit Methylenchlorid extrahiert; die vereinigten Phasen werden mit 
gesattigter Hydrogencarbonatlosung gewaschen uiid iiber MgSO, getrocknet. Schmp. 214°C 
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(AcetonIEther), Ausb. 28.1 g (87%). - UV: A,,, 291, 282 (Schulter), 273, 251 (Minimum), 
225 nm ( E  = 7 600, 10 100, 10 800, 9 200, 42 OOO). - IR (KBr): NH 3260, C = O  1740, unge- 
sattigtes Lactam 1650, 1590, o-disubst. Aromat 745 cm- ' .  - 'H-NMR (CDCI,): NH 'I = 1.93 
[l]  breit, aromat. H 2.38- 3.0 [4] m, olefin. H 3.53 [l]  d (J = 2 Hz), 4.51. [I] dd (J = 2 und 
1 Hz), aq. 6-H und H, 4.71 - 5.09 [2] m, CH,O AB-Teil des ABX-Systems, Tieffeld-Teil 5.67Idd 
( J  = 11.5 und 9 Hz), Hochfeld-Teil 5.85Idd ( J  = 11.5 und 6.5 Hz), Integral 2, H, 7.51 [I] td ver- 
breitert ( J d  = 13 und J t  = 4 Hz), HA 7.9-8.14 111 Hochfeld-Teil eines ddd (J = 13, 11 und 
5 Hz), CH, 7.87 [3] S. - MS (155°C): M +  = 324 (100%), 296 (7), 281 (18), 265 (18), 264(20), 
251 (48). 237 (18), 223 (26), 184 (17). 169 (26), 156 (21), 144 (16). 

C,,H2,N,0, (324.4) Ber. C 70.35 H 6.22 N 8.64 Gef. C 70.14 H 6.19 N 8.51 

Saulenchrornatographie der Mutterlauge liefert ein Gemisch aus 7 b  und eiitsprecheiidem N-  
Acyl-Derivat (Identifizierung einer durch praparative Diinnschichtchromatographie abgetrennten 
Probe mittels UV, lR, NMR, MS). Zur Acetatverseifung wird in 150 ml 2proz. methanolischer 
Natriummethylatlosung 15 min bei Raumtemp. stehengelassen. Dann wird auf ca. 113 des Volu- 
meiis eingeengt, auf 0.4 N Citronensaurelosung gegossen, dreimal mit Methylenchlorid extrahiert 
mid iiber MgSO, getrockiiet. Aus AcetodEther kristallisieren 1.2 g (4070) 7 s .  Gesamtausb. an 
7aI7b 91%. 

2,3,6,7,12,12b~-Hexahydro-2~-(hydroxymethyl)-3-niefhylenindo1o~2,3-aJchinolizin-4(IH)-on 
(7a): 20.0 g (0.50 mol) 12 werden wie bei 7b zu 19 umgesetzt und in absol. Acetanhydrid umgela- 
gert. Dann wird das Solvens abgezogen und der Riickstand je zweimal mit Methylenchlorid und 
Methanol abgedampft. Die Acetatverseifung wird mit 400 ml 2Oproz. methanolischer Methylat- 
losung wie oben beschrieben durchgefiihrt. Aus AcetonIEther kristallisieren 12.4 g (88%) 7a, 
Schmp. 245 "C (Zers.). - UV: h,,, 291,282 (Schulter), 273,251 (Minimum), 225 nm ( E  = 8 OOO, 
10 500, 11 300, 9 500, 44 600). - IR (KBr): NH und O H  3400- 3300, ungesattigtes Lactam 1650 
und 1590, o-disubst. Aromat. 745 cm- ' .  - 'H-NMR (CDCI,): NH T = 2.21 [l] breit, aromat. H 
2.52-3.0 [4] m, olefin. H 3.54 [I] d ( J  = 2 Hz), 4.54 [ l ]  dd ( J  = 2 und 1 Hz), aq. 6 H ,  H, 
4.68-5.11 [ 2 ] m , C H 2 0 6 . 1 8 [ 2 ] d ( J =  7.5Hz),HB7.36[1]td(Jd = 13,J,  = 4Hz),HA7.98[1] 
ddd (J = 13, 11 und 5 Hz). ~ ' H-NMR ([DI5Pyridin): aromat. H 2.26-2.89 141 m, C H 2 0  6.03 
[2] d (J = 7.5 Hz), HA 7.91 [I] ddd ( J  = 13.5, 11  und 4 Hz), Einstrahlen bei 6.80 ergibt fur HA 
eiri d (verbreitert) ( J  = ca. 11 Hz). - MS (240°C): M +  = 282 ME (100%), 265 (4), 251 (46), 223 
(18), 184 (39), 169 (36). 156 (46), 144 (14). 

C,,H,,N202 (282.3) Ber. C 72.32 H 6.43 N 9.92 Gef. C 71.76 H 6.35 N 9.75 

2~-(Chlormethyl)-2,3,6,7,I2,12b~-hexahydro-3-methylenindolo[2,3-aJchinolizin-4(1H)-on (7e) 
4.50 g (16.0 mmol) 7a und 6.8 g Triphenylphosphan werden in einem Gemisch aus 55 ml absol. 
1,2-Dichlorethan und 55 ml wasserfreiem CCI, 1 h unter N, zum RiickfluB erhitzt. Das Solvens 
wird abgezogen. Beim Aufnehmen des Riickstands mit Methanol kristallisieren 3.73 g (77%) 7e 
aus. Durch Abfiltrieren von Triphenylphosphanoxid an Kieselgel (Ether als Laufmittel) werden 
aus der Mutterlauge nochmals 0.28 g (6070) 7e gewonneii. Gesamtausb. 4.01 g (83%), Schmp. 
233°C (Zers.). - UV: A,,, 290 (qualitativ), 282 (Schulter), 273, 247 (Minimum), 225 rim. - IR 
(KBr): NH 3370, ungesattigtes Lactam 1650 und 1595, o-disubst. Aromat 745 c m - ' .  - 'H-NMR 
([DdDMSO): NH T = - 1.02 [I] breit, aromat. H 2.51 -3.14 [4] m,  olefin. H 3.78 [ l ]  d (J = 

2.5 Hz), 4.45 [l] d (noch weiter aufgespalten) (J = 2.5 Hz), aq.  6-H und H, 4.78- 5.22 [2] m, 
CH,CI 5.92-6.41 121 m, HA 8.06 [I] ddd (J = 13, 11  und 4.5 Hz). - M S  (270°C): M +  = 302 
(29%), 301 (27),300(100),265(32),251 (34),249(13),235(3),223(18),206(4), 184(5), 169(22), 
156 (24). 154 (15), 144 (11). 142 (15). 

Cl,H,,CIN20 (300.8) Ber. C 67.89 H 5.70 N 9.31 Gef. C 67.75 H 5.84 N 9.11 
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2,3,6,7,12,12b~-Hexahydro-3-me1hylen-2~-[(4-methylphenylsulfony1oxy)methyl]indolo[2,3-a]- 
rhinolizin-4(1H)-on ( 7 0 :  50 rng (0.18 mmol) 7a werdeii in 2 mi Pyridiii rnit 200 rng (ca. 1 rnrnol) 
p-Toluolsulfonylchlorid 6 h bei Raurntemp. geriihrt. Dann wird auf 0.4 N Citronensaurelosung 
gegossen uiid dreirnal mit CH2C12 extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen werden noch- 
mals mit 0.4 N Citronensaurelosuiig gewaschen und uber MgSO, getrocknet. Es wird im Rota- 
tionsverdarnpfer abdestilliert und irn Wasserstrahlvak. getrocknet. Das Rohprodukt wird direkt 
weiterverarbeitet; eiiie Probe wird durch prap. DC zur Identifizierung gereinigt. - UV: A,,, 290 
(qualitativ), 280 (Schulter), 273, 247 (Minimum), 229 rim. - IR (KBr): NH 3400, ungesattigtes 
Lactarn 1650und 1600, Tosylat 1190 und 1175, Aromatenbanden 745, 665 und 555  crn-'.  - 'H- 
NMR (CDCI,): NH T = 2.04 [ l ]  breit, o-Tosyl-H 2.18 121 d (J = 8.5 Hz), restl. aromat. H 
2.39- 3.0 [6] rn, deutlich sichtbar m-Tosyl-H 2.64 [2] d (J = 8.5 Hz), olefin. H 3.53 [l] d (J = 

1.5 Hz), 4.58 111 schrnales m ,  aq.  6-H uiid H, 4.78- 5.22 [2] m,  C H 2 0  5.71 -6.17 [2] m,  CH, 

MS(210"C): M +  = 436ME(100%),281 (15),264(45),251 (73),237(30),223(28), 184(22), 169 
(42). 156 (25), 144 (22). 

7.57 [3] S,  HE 7.34 [ l ]  td ( J d  = 14 ulid Jl = 4 Hz), HA 8.04 [ l ]  ddd (J = 14, 11 u1id 4.5 Hz). - 

2,3,6,7,I2,12b~-Hexahydro-2~-[(merhoxycarbonylacetoxy)methy1]-3-me1hylenindolo[2,3-a]- 
chinolizin-4(1H)-on (7g): Die Suspension voii 300 mg (1.06 mrnol) 7a i n  40 rnl CH2C12 wird nach 
Zusatz voii 1.5 rnl Malonsaure-methylester-chlorid gut geriihrt, bis eiiie klare Losung entstanden 
ist (ca. 4 h). Dann wird auf eiskalte SprOZ. Narriumhydrogencarboriatlosung gegosseii. Die Pha- 
sen werden getrelint; die waflrige Phase wird noch zweirnal rnit CH2CI, extrahiert. Die vereinigten 
orgaiiischeri Phasen werderi mit gesattigter Kochsalzlosuiig gewaschen und iiber MgSO, getrock- 
net. Nach Abziehen des Losungsmittels kristallisieren aus AcetoniEther 240 mg (59%) 7g aus. 
Durch Chromatographie des Mutterlaugeiiruckstaiides an eirier kurzeii Kieselgelsaule (CH2C12/ 
Methanol = 100: 5 )  werden nochmals 30 rng 7g isoliert. Schrnp. 177°C. - UV: 291, 281 (Schul- 
ter), 274 (Schulter), 268, 258 (Minimum), 224 nm (E = 8 500, 11 600, 12700, 13 200, 12 800, 
47 700). - IR (KBr): NH 3260, C = O  (Ester) 1750 und 1730, ungesattigtes Lactam 1650 und 
1600, o-disubst. Aromat 745 cm-I .  - 'H-NMR (CDCI,): NH T = 1.23 [ l ]  breit, aromat. H 
2.43 - 3.0 [4] m, olefin. H 3.50 [ l ]  d ( J  = 1.5 Hz), 4.54 111 dd ( J  = 1.5 und 1 Hz), aq. 6-H uiid H, 
4.68- 5.11 (21 m, C H 2 0  5.36 (11 t (J = 11 Hz), 5.92 [ l ]  dd (J = 11 und 6 Hz), OCH, 6.12 [3] s, 
COCH,CO 6.46 [2] S ,  H, 7.41 [I] td ( J d  = 13.5 und J1 = 4 Hz), HA 8.04 [ l ]  ddd ( J  = 13.5, 10.5 

251 (43). 237 (15), 223 (19), 184 (13), 169 (20), 156 (24), 144 (11). 
~ 1 i d 4 H z ) .  - MS(200"C): M +  = 382ME(100%),350(13) ,324(4) ,282(13) ,281(13) ,265(12) ,  

C,.H22N20, (382.4) Ber. C 65.96 H 5.80 N 7.33 Cef. C 65.68 H 5.81 N 7.16 

2,3,6,7,12,12b~-Hexahydro-3-methylen-2/l-(tert- butyldinie~hylsilyloxyrnerhyl)indolo[2,3-a]- 
chinolizin-4(1H)-on (7c): 300 mg (1.06 mmol) 7a werderi in 50 rnl absol. CH2C12 suspendiert. 
Nach Zugabe voii 0.5 mi Hiinig-Base, einer Spatelspitze Steglich-Base und 200 mg (1.33 rnrnol) 
rerr-Butyldirnethylsilylchlorid wird 24 h bei Raurntemp. geriihrt. Die entstandene Losung wird 
auf 0.4 N Citronensaurelosung gegossen, dann wird dreimal mit CH2C12 extrahiert und die organi- 
sche Phase uber MgSO, getrocknet. Nach Abzug des Solveiis bleibrn 416 rng Rohprodukt zuriick. 
Umkristallisieren aus Methanol fiihrt zu 87% (367 mg) Reinsubstaiiz. - UV: Indolspektrurn 
(qualitativ). - IR (CHCI,): NH 3480, ungesattigtes Lactam 1655, 1605 und 1600, terf-Butyl 1360 
und 1390cm- ' .  - 'H-NMR (CDCI,): NH T = 8.14 [ I ]  s, aromat. H 7.0-7.56 [4] rn, olefin. H 
6.39 (11 d ( J  = 2 Hz), 5.37 [I] dd ( J  = 2 uiid 1 Hz), aq.  6-H 5.21 [ l ]  m ,  H, 5.0 [ l ]  dd (J = 11 und 
4.5 Hz), C H 2 0  3.72 [21 d ( J  = 7.5 Hz), 3.03 - 2.7 [41 rn, HE 2.65 [ l ]  dt ( J  = 13 und 4.5 Hz), HA 
1.93 [11 ddd ( J  = 13, 11 uIid 4.5 Hz), ~ B u  0.91 [9] S.  - MS(200"C): M +  = 396 ME(89%), 381 
(16), 377(14), 338(66), 308(12), 281 (S), 263(15), 251 (100),235(20), 223(62), 207(16), 184(85), 
169 (18). 

C2,H,,N,O2Si (396.6) Ber. C 69.76 H 8.15 N 7.07 Cef. C 70.04 H 8.17 N 6.90 
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la,2,4,5,IO, I Obp, I I, I laa-Octahydro-2-0x0- I H-cycloprop[gJindolo[2,3-aJchinolizin- laa-ace- 
tonitril(20) 

a) Aus 7e: 200 mg (0.65 mmol) 7e werden in 5 ml DMF mit 170 mg Kaliumcyanid 1 h bei 100°C 
geriihrt. Dann wird das Solvens abgezogai und der Ruckstand rnit CH2C12 aufgenommen. Die 
Losung wird mit gesattigter Kochsalzl~sung gewaschen und iiber MgSO, getrocknet. Das 
Losungsmittel wird abgedampft; nach zweimaligem Abdampfen rnit Aceton wird eine hellgelbe 
Festsubstanz erhalten, die aus AcetodEther  umkristallisiert wird: 130 mg farblose Kristalle. Der 
Mutterlaugenruckstand wird durch prap. DC (CH2CI2/Methanol = 100: 5) gereinigt: 30 mg (Ge- 
samtausb. 84%). 

b) Aus 7f: Das geman der oben angegebenen Vorschrift aus 50 mg (0.18 mmol) 7a erzeugte 
rohe Tosylat 7f wird in 2 ml wasserfreiem Hexamethylphosphorsauretriamid rnit 1 Spatelspitze 
Kaliumcyanid und 1 kleinen Spatelspitze Kronenether (18crown6) 40 h bei Raumtemp. geriihrt. 
Dann wird auf gesattigte Kochsalzlosung gegossen, zweimal rnit CH,C12 extrahiert und iiber 
MgSO, getrocknet. Es wird im Rotationsverdampfer abdestilliert und im Kugelrohr im olpum- 
penvak. bis l00'C getrocknet. Durch prap. DC (CH2C12/Methanol = 100: 5) werden neben 6 mg 
nicht umgesetztem 7 f  25 mg (50%) 20 isoliert, Schmp. 250°C (Zers.). - UV: Indolspektrum 
(qualitativ). - IR (KBr): NH 3290, CN 2245, Sechsring-Lactam 1630, o-disubst. Aromat 
750 cm-I .  - 'H-NMR ([DdDMSO): NH T = -0.86 [ l ]  breit, aromat. H 2.50-3.18 [4] m, aq 
G H  4.96-'5.19 [ l ]  m, Chinolizidin-H 5.31 111 dd (J = 11 und 5 Hz), CH2CN als AB-Quartett: 
Tieffeld-Teil 7.18 (J = 17 Hz), Hochfeld-Teil7.44(J = 17 Hz), HA 9.06 [ l ]  dd (J = 8 und 5 Hz). 

(4), 194 (16), 181 (S), 180 (S), 169 (47), 154 (18), 142 (17). 
- MS (270°C): M +  = 291 ME (l00C70), 276 (S), 263 (4), 251 (SO), 234 (S), 223 (6), 221 (6), 206 

C18Hl,N30 (291.4) Ber. C 74.21 H 5.88 N 14.42 Gef. C 74.16 H 5.96 N 14.11 
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