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C h i n o l i z i n e  u n d  I n d o l i z i n e ,  VI :  E i n e  S y n t h e s e  

y o n  2 - H y d r o x y -  benzo  [ a J c h i n o l i z i n - 4 - o n e n  

Von 

Thomas Kappe und Yen(Ira Linnau 
Aus dem Institut fiir Organische Chemie der Universit~it Graz 

(Eingegangen am 29. Mai  1969) 

2-tIydroxy-6,7-dihydro-dH-benzo[a]chinolizin-4-one (3 a--p)  
werden dtu'ch Kondensation yon 1-Alkyl - 3,4-dihydro-isochinolinen 
(l a--g)  mit Malonsiiure-bis-2,4,6-trichlorphenylestern (2a--e) 
erhalten. Die Ausbeuten sowie die erforderlichen ]%eaktions- 
zeiten und Temperaturen sind stark von der Art der Substi- 
tuenten abh~tngig. 

Syntheses o/Heterocycles, C X X X V :  Quinolizines and Indoli- 
zincs, VI.  A Synthesis o] 2-Hydroxy-dH-benzo[a]quinolizin-4-ones 

The condensation of 1-alkyl-3.4-dihydro-isoquinolines ( la  
to g) with 2.4.6-triehlorophenyl malonates (2a--e) yields 
2-hydroxy- 6,7-dihydro-dH-benzo[aJquinolizin-4-ones (3a--p). 
Yields, required reaction-periods and temperatures are depending 
on the nature of the substituents present in the malonyl and 
isoquinoline residue. 

Das tricyclische System des Benzo[a]chinolizins ist d~s Grundgeriist 
4er Ipecacuanha-Alkaloide 1 Emetin, Psychotrin, O-Methylpsychotrin, 
Cephaelin, Emetamin und l%ubremetin und repr~sentiert drei der vier 
]~inge in den weir verbreiteten Protoberberin-Alk~loiden 2. Die pharm~- 
kologische Wirksamkeit des Emetins und anderer A]kaloide hat such auf 
die Arzneimittelsynthese dieser Verbindungsklasse stimulierend ge- 

1 M.-iVI. Janot in R. H. F. ~1anske, ,,The Alkaloids", Vol. III ,  363, New 
York, 1953. 

2 j~. H. 2'. Manske in R. H. F. ~Ianske, ,,The Alkaloids", Vol. IV, 77, 
New York, 1954; sowie P. W. Jells, ibid. Vol. IX:, 1967. 
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wirkt a, t. Eine Reihe medizinisch interessanter , ,Azasteroide" en tha l tea  
das Benzo[a]eyelopenta[/]ehinolizin-Geriist ~. 

Fiir den Aufbau des Benzo[a]ehinolizin-Ringsystems sind mehrere Syn~ 
thesewege bekarmt ~, 6-% Vor einiger Zeit ist yon K a p p e  1~ auf die MSgliehkeit 
zur Darstellung yon 2-I-Iydroxy-benzo[a]ehinolizin-l-onen, ausgehend yon 
1-Alkyl-isoehinolinen und reaktiven Malons~Lureestern, hingewiesen worden. 
Die Ausbeuten bet dieser Reaktion sind nieht Joesonders gut [z. B. etwa 
50% d. Th. bet der Umset~zung des 1-~lVIethyl-isoehinolins mit Phenyl- (2d) 
oder Benzylmalonsgureester (2e)]. Vollsti~ndige Verharzung erfolgt bet der 
erforderliehen t~eaktionstempera~ur yon etwa 250 ~ mit empfindliehen Iso- 
ehinolinderivaten, wie z. ]3. dem Papaverin (1-Vera~ryl-6,7-dimethoxy-iso- 
ehinolin). Es ist aber bereits fr~her ~~ erwi~hnt worden, dag die Kondensation 
des 1 ~Methyl-3,4-dihydro-isoehinolins (1 a) mit MMonestern leiehter erfolgt 
Ms die des 1-Methylisoehinolins selbst, und dab die so erhaltenen 6,7-Dihydro- 
derivate sieh zu den 2-I-Iydroxy-benzo[a]ehinolizin-4-onen dehydrieren lassen. 

I m  folgenden soll nun  die Reakt ion  einer Reihe von 3,4-Dihydro- 
isochinolinen ( l a - - ~ )  mit  3/[alons/~ure-trichlorphenylestern (2 a - - e )  11 
besct~rieben werden. 

Die als Ausgangssubstunzen verwendeten 3,4-Dihydro-isochinoline 
l a - - g  sind in einfaeher Weise aus den entsprechenden N-acylier~en 
~-Phenyl/~thylaminen dutch  B i s c h l e r - - N a p i e r a l s k i - R i n g s c h l u B  12 zuggng- 
lich. I m  Hinblick auf eine m6gliehe ph~rmakologische Bedeutung  sind 
vornehmlich Isochinolinabk6mmlinge des Homovera t ry lamins  (R2 = 1~3 --  
= OGIt3) eingesetzt worden. Die betrs Sauerstoffempfindlich- 
keit des Dihydro-papaver ins  l e ~3 erfordert  ein Arbeiten unter  N2 oder 
C02 mit  4ieser Substanz.  Alle iibrigen Isochinoline konnten  ohne Schutz- 
atmosph/~re mit  den ~a lones te rn  2 a - - e  umgesetz t  werden. Die Reakt ionen 
des l -~e thy l -  ( la )  und  1-Benzyl-3,4-dihydro-isochinolins (l b) werden 
bet 240--250 ~ dnrchgefiihrt.  Mit den empfindlicheren Methoxyder ivaten  

8 A .  Brossi ,  H.  L indlar ,  M .  Walter  trod O. Snider ,  Helv. Chim. Acta 41, 
119, 1793 (1958); und dort zi~. Literatu_r. 

a j .  Goot]es, A .  B.  2'unite u n d  W.  Th .  Nau ta ,  Arzneim. Forseh. 17, 1145 
(1967). 

5 R.  E .  Brown,  D. M .  Lustgarten,  R .  J .  Stanabaek,  ~V1. W.  Osborne und 
R.  I .  Meltzer,  J. 1Vied. Chem. 7, 232 (1964~), J. Org. Chem. 33, 418 (1968); und 
dort zit. Literatm'. 

6 W.  Schneider,  E .  Ki~mmerer und K .  Schil]cen, Pharmazie 21, 26 (1966). 
7 Cz. S zan tay  und J .  Rohaly,  Chem. Ber. 98, 557 (1965); Cz. Szan tay  u n d  

L.  Nova]c, Chem. Ber. 10O, 2038 (1967); und dort zit. Literatur. 
s H.  J .  Teuber trod H.  C. Joehun~, Chem. Ber. 10O, 2930 (1967) ; und dor~ 

zit. Literatur. 
9 H.  T.  Openshaw und N .  Whittacker,  J. Chem. Soc. London 1962, 1449. 

lo Th.  Kappe ,  Mh. Chem. 98, 2148 (1967). 
11 Th.  Kappe ,  M]a. Chem. 98, 874 (1967). 
12 W.  M .  Whaley  u n d  T.  R .  Govindaehari,  Org. Reactions 6, 74 (1951). 
1~ K .  K ind l e r  und W. Pesehke, Arch. Pharmaz. 272, 236 (1934). 
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l c - - e  empfiehlt  es sich, eiae Temperatur  voa  170--190 ~ u n d 2 0 - - 3 0  Min. 
l~eaktionsdauer einzuhalten. 

Der 6,7-Dimethoxy-3,4-dihydro-isochinolin-l-essigs/iure/~thylester (1 g) 
geht  als ~-Iminocarbons~ureester leicht in den tautomeren,  dureh Wasser- 
stoffbriicken stabilisierten, ~-Amino-~,~-unges/~ttigten Carbons/~ureester 
fiber. Ta~s/~chlich liegt er in Substanz zur G/inze als (1,2,3,4-Te~rahydro- 
1-isochinolinyliden)essigs/~ureester ~a vor. Die L6sungsmittel-  und  Tem- 
pera~urabh/~ngigkeit des Tautomeriegleichgewich~es dieser Verbindung 
is~ kfirzlich yon  Sterk  ~ untersuch~ worden. Gegeniiber iVfalonsgure-bis- 
triehlorphenyles~er verh/~lt sich l g /~hnlieh reakt iv  wie der ~5-Amino- 
crotons/~ureester ~s. So geniigt bei l g  sowie dem Nitril I f  bereits kurzes 

CH~ C0~C6H2CI~ 1 s I 

RI 
OH 

l a - - , p .  2 a - - e  3 a - - p  

1 R1 R2 = R8 2 R 
3 R R~ 

Asub. 
]Re = Rs % d .  Th. 

a I-I I-I a I - I  
b C6I-I5 I-I b C2I-I5 
c t t  CH30 c (CH3)2CH 
d CeI-I5 CI-I30 d C6H5 
e C~I-Ia(OCH3)2* CH30 e C6HsCH2 
f CN CHiC 
g C02C~H5 CHsO 

a H H H 4 
13 H C~H5 t t  20 
c C6H5 C6H5 H 55 
d CeH~ H CH30 55 
e (CI-I3) 2CI-I t t  CHsO 30 
f C6H~ H CHiC 40 
g H C~H5 CHiC 6 
h (CI-I~)2CI-I C6H5 CHiC 25 
i C~H5 C~t-I5 CHiC 61 
j C6I-I~CH2 C 8I-I5 CH30 55 
k C2I - I~  C6Ha(OCH3)2* CHaO 33 
1 C6tt5 C6I-I3(OCH~)2* CHsO 40 
m K CN CHiC 68 
n C2H5 CN CHsO 89 
0 C6H~ CN CH30 81 
p I-I C02C2I-I5 CH30 50 

* t~et~hoxygruppen in 3,4-Stellung. 
1~ W. Schneider und K .  Schilken, Arch. Pharmaz. 296, 389 (1963). 
is H.  Sterlo und Th.  Kappe ,  Mh. Chem. 100, 1246 (1969). 
16 A l i  M .  Chirazi, Dissertation Univ. Graz 1967. 
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3 a + 2 a  -> 
OH \ / / \ /  

' i o 

0 
4 

st , - - - .  * i |  o o 

\//1 
OH OH 

5 6 

Erhitzen (5--10 Min.) mit den ~Ialonestern in siedendem Brombenzol 
zur Bildung der Benzo[a]chinolizinone 3 m - - p .  

Ein Blick auf die Zusammenstellung der Ausbeuten an 2-Hydroxy- 
benzo[a]ehiaolizin-4-onen zeigt, dab besonders ungiinstige Ergebnisse mit 
dem unsubstit. ~[alons~ure-bis-trichlorphenylester (2a) erhalten werden 
(3a, b, g). Erst  wenn die Nucleophilie der CI-I~-Gruppe der Seitenkette 
dutch geeignete Substituenten, wie die CN- (If) oder Estergruppe (12) 
erh6ht wird, entstehea auch die in 3-Stellung unsubstit. Benzo[a]chino- 
lizinone (3m, p) in guter Ausbeute. 

Eine weitere Komplika.tion bei t~eaktionen mit, dem unsubstit. 
Ester 2a  besteht in tier M6glichkeit zur Bilduag yon Pyronoderivaten. 
Wir h~ben ein solches Nebenprodukt (4) bei der Reaktion yon 1 a mit 2 a 
isoliert. Die Entstehung dieses Benzo[a]pyrano[3,2--g]chinolizindions 4 
erfolgt durch nochmalige Kondensation des entstehenden Chinolizinons 
3a  mit 2a. Daneben bilden sich bei dieser Reaktion naturgem/~B noch 
h6her kondensierte Polypyronoverbindungen yon der Art der ,,roten 
Kohle" 17. 

Die Struktur yon 4 ergibt sich auf GI'und der ~-Pyronbande im II~-Spek- 
trum bei 1725/em. Das Vorliegen eines isomerem Benzo[a]pyrano[2,3~h]- 

17 E.  Ziegler, H.  J u n J ~  und H.  Bie~nann, Mh.  Chem. 92, 927 (1961); 93, 34 
(1962). 
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ehinolizindions kann wegen der posit iven FeC18-1~eaktion ausgeschlossen 
werden. AuBerdem spreehen sterisehe Griinde 1~ dagegen, da man bei der 
Reakt ion yon l-Methyl-3,4-dihydro-isoehinolinen mi~ substit .  MMonestern 
keine nennenswerte Bildung yon Pyronoderivaten beobachtet ,  obwohl in 
den entstehenden Chinolizinonen (z. B. 3 d---f) in ortho-Stellung zm: Hydroxyl -  
gruppe rmeh eine freie Kernstelle vorhanden ist. 

Des in 1- und  3-Stel]ung unsubs t i t .  2- I - Iydroxy-9,10-dimethoxy-6,7-  
d ihydro-4H-benzo[a]chinol iz in-4-on (6), welches du tch  d i rek te  Synthese  
uus l c und  2 a  p rak t i sch  n ich t  zugs ist, wird  durch  alkal ische 
H y d r o l y s e  des Eaters  3 p  und  Deca rboxy l i e rung  der  so en t s t andenen  
Carbons/~ure 5 be im Erh i t zen  in 6n-HC1 gewonnen.  

Die vor l iegende Arbe i t  wurde  yon  der  J .  1%. Geigy  AG, Basel,  unter -  
s t i i tz t ,  wofiir  wir  d~nken.  Unser  besonderer  Da, n k  gi l t  H e r r n  Prof.  Dr.  E.  
Ziegler fiir seine s tet ige AnteilnM~me an dieser Arbe i t  und  ihre weit-  
re ichende F6rderung .  

Experimenteller Teil* 

1. Allgemeine Vorschri]t zur Kondensation der 3,4-Dihydro-isochinoline (1 a - - g )  
m~t Malonsdure-bis-2,4,6-trichlo~Thenylestern (2a - -e )  n 

*quimolare  Mengen Dihydro-isochinolin und Malonester werden unter  
RiickfluB auf die jeweils angegebene Temperatur  erhitzt.  Das entstandene 
Trichlorphenol und nicht umgesetzte Base entfernt man dutch YVasserdampf- 
destil lation oder dutch Anreiben mit  geeigneflen LSsungsmitte]n (ira all- 
gemeinen Petro]~ther, Cyelohexan oder ~ther) .  

a) 2.Hydroxy-6,7-dihydro.4H-benzo[a]chinolizin-4-on (3a) 

0,01 Mol 1-Methyl-3,4-dihydroisoehinolin ( l a )  und 0,01 Mol 2 a  werden 
30 Min. bei 240--250 ~ uniter l~iickflul~ erhitzt.  Ausb. 4% d. Th., farbl, lan- 
zettenf6rmige Pl~ttehen aus DMF, Sehmp. 274--275 ~ (Zers.). 

I R  in K B r :  1650/cm (C=O);  1617, 1600, 1575, 1537 (breit)/cm (C=C). 

Clst t l lNO2. Ber. C 73,22, H 5,20, N 6,57. 
Gel. C 73,04, H 5,13, N 6,74. 

9.Hydroxy-5,6-dihydro-8H,11H-benzo [a ]pyrano [ 3,2--g ]chinolizin-8,11- 
dion (4) 

Das Nebenprodukt  der voranstehend beschriebenen Reakt ion gewinnt 
man aus der Mutterlauge. Ausb. < 1% d. Th. ; dutch Anwendung eines 
tJberschusses ~n 2 a  (0,02]V[oI) l~l~t sieh die Ausbeute ~,uf 4--5~ d. Th. 
steigern. Br~unliche Pl~ttchen aus DMF, Sehmp. 252--253 ~ (Zers.). 

I R  in KBr :  1725/0m (~-Pyron); 1665, 1650/cm (~-Pyridon); 1617, 1600, 
1575, 1538 (breit)/cm (C=C). 

C16H11NO4. Ber. C 68,32, H 3,94, N 4,98. 
Gel. C 67,87, H 4,04, N 4,73. 

* F i i r  alle angegebenen O-Acetyl- und Methoxylderivate liegen C,H- 
oder N-Analysen vor, die mit  den bereehneten Werten gut iibereinstimmen. 
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b) 2-Hydroxy-l-phenyl.6,7-dihydro-dH-benzo[a]chinolizin-4-on (3b) 

Aus 1-Benzyl-3,4-dihydroisoehinolin (1 b) und 2a (30 Min. bei 240--250~ 
Ausb. 20O/o d. Th., farbl. Pl~ttehen aus DMF, Schmp. 305--306 ~ (Zers.). 

C19H15NO2. Ber. C 78,87, H 5,22, N 4,85. 
Gel. C 78,42, H 5,39, N 5,06. 

2-Acetylderivat (C21H17NO3): Nadeln aus Athanol, Sehmp. 207--208 ~ 

c) 2-Hydroxy-l,3-diphenyl-6,7-dihydro-4H-benzo[a]chinolizin-Gon (3c) 

Aus I b  und 2d  (30 Min. bei 240--250~ Ausb. 55% d. Th., blaBgelbe 
Pl~t~tchen aus DMF, Schmp. 308--309 ~ (Zers.). 

C25H19NO~. Bet. C 82,17, H 5,24, N 3,83. 
Gef. C 81,89, H 5,29, 1# 3,93. 

2-Acetylderivat (C27H21NO~): Zitronengelbe :Nadeln aus ~thanol ,  Sehmp. 
247--248 ~ . 

d) 3-~thyl-2-hydroxy-9,10-dimethoxy-6,7-dihydro-~H-benzo [a ]chinolizin- 
4-on (3d) 

Aus 1-Methyl-6,7-dimethoxy-3,4-dihydroisochinolin (1 c) ~ud 2b  (30 Min. 
bei 190~ Ausb. 55% d. Th.;  gelbliche, rhombische Pli~ttchen aus DMF, 
Schmp. 265--270 ~ (Zers.). 

C17H19NO4. Ber. C 67,76, H 6,35, N 4,65. 
Gef. C 67,99, H 6,29, N 4,70. 

2-Acetylderivat (C19H21NO5): Faz'bl. Nadeln aus ~_thano], Schmp. 205 bis 
206 ~ 

e) 2-Hydroxy-3-isopropyl-9,10-dimethoxy-6,7-dihydro.dH-benzo [a ]- 
chinolizin-4-on (3e) 

Aus l c  und  2c bei 170--190 ~ und  25 Min. l%eaktionsdauer. Ausb. 30% 
d. Th., gelbliche Prismen aus Xylol, Schmp. 249--250 ~ (Zers.). 

C18H21NO4. Ber. C 68,56, H 6,71, N 4,44. 
Gef. C 68,75, H 6,57, N 4,57. 

f) 2-Hydroxy-9,10-dimethoxy-3-phenyl.6,7-dihydro-4H-benzo [a ]chinolizin- 
4-on (3f) 

Aus l c  und 2d (25 Min. bei 190~ Ausb. 40% d. Th., farbl. Nadeln aus 
Methanol, Schmp. 285--287 ~ (Zers.). 

C~lH19NO4. Bet. C 72,19, H 5,48, N 4,01. 
Gef. C 72,04, H 5,52, N 4,10. 

2-Acetylderivat (C23H21~O5): Pl~tttehen aus Methanol, Sehmp. 214--215 ~ 

g) 2-Hydroxy-9,10-dimethoxy-l.phenyl-6,7-dihydro-dH-benzo [a ]chinolizin- 
4-on (3g) 

Aus 1-Benzyl-6,7-dimethyl-3,4-dihydroisoehino]in (1 d) und  2a  (30 Min. 
bei 195~ Ausb. 6% d. Th., farbL rhombische Pl~ttchen aus CHCls, Schmp. 
269--275 ~ (Zers.). 

C21H19~TO4. Ber. C 72,19, H 5,48, N 4,01. 
Gef. C 72,49, IK 5,62, :N 4,18. 
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h) 2-Hydroxy-3-isopropyl-9,10-dimethoxy-l.phenyl-6,7-dihydro-4H- 
benzo[a]chinolizin-4-on ($h) 

Aus l d  und  2c (30 Min. bei 180~ Ausb. 25~o d. Th., farbl. Nude]n aus 
~thanol ,  Schmp. 237--238 ~ (Zers.). 

C24H~5NO4. Ber. C 73,63, H 6,44, N 3,58. 
Gel. C 73,80, H 6,38, N 3,81. 

2-Acetylderivat (C28I-I27NO5): Farbl.  Nadeln aus retd.  Met0hanol, Sehmp. 
181--182 ~ . 

i) 2-Hydroxy-9 ,10-dimethoxy- l ,3-diphenyl.6, 7-dihydro-dH-benzo [ a ]- 
chinolizin-4-on (3 ~ ) 

Aus l d  und 2d  (30 l~Iin. 190~ Ausb. 61% d. Th., f~rbl. Prismen bus 
Chlorbenzol, Schmp. 273~274 ~ (Zers.). 

C27H~sNO4. Ber. C 76,22, t t  5,45, N 3,29. 
Gel. C 76,27, H 5,66, N 3,15. 

2-Acetylderivat (C29H~5NO5): Nadeln aus ~th~nol,  Schmp. 249--250 ~ 

j) 3- Benzyl- 2-hydroxy. 9 ,10.dimethoxy- l-phenyl-6 , 7-d ihydro-4H-benzo [ a ]- 
chinolizin-4-on (S j) 

Aus l d  und 2e (30 Min. bei 190~ Ausb. 55% d. Th., f~rbl. Prismen ~us 
~_thanol, Schmp. 216--217% 

C28H~sNO4. Ber. C 76,52, H 5,73, N 3,19. 
Gef. C 76,42, H 5,58, N 3,36. 

2-Acetylderivat (CsoH27NOs): Farbl. 1)rismen aus J~thanol, Sehmp. 210 bis 
211 ~ . 

k) 3 .~  thyl.2-hydroxy. 9,J O-d imethoxy- l-  ( 3",4'-dimethoxyphenyt )-6,7- 
dihydro-4H-benzo [a ]chinolizin-4-on (3k) 

~quimolare Mengen 1-(3',4'-Dimethoxybenzyl)-6,7-dimethoxy-3,4-dihy- 
droisoehinolin (Dihydro-papaverin, 1 e)is und 2b  werden unter  CO2 30 Min. 
auf 180--190 ~ erhitzt. Ausb. 33% d. Th., f~rbl. Nadeln aus Benzol, Sehmp. 
221--223 ~ (Zers.). 

C2~I~27NO6. Ber. C 68,63, H 6,22, N 3,20. 
Gel. C 68,85, ~I 6,24, N 3,25. 

2-Methoxyderivat (C~6H29NO6): Farbl.  Prismen ~us J~thanol, Schmp. 
190--191 ~ . 

l) 2 -Hydroxy - 9,10 -d,methoxy . . . .  - 1 - ( 3 , 4  - d~methoxyphenyl) - 3 -phenyl- 6, 7 - 
dihydro-~H-benzo[a]chinolizin-4-on (3e) 

Dihydro-papaverin (1 e)13 und  2 d werden unter CO2 30 Min. auf 180--190 ~ 
erhitz~. Ausb. 40~o d. Th., Nadeln uus Toluol, Sehmp. 247--248 ~ (Zers.). 

C29I-I27NO6. Bet. C 71,73, H 5,61, N 2,89. 
Gel. C 7%02, H 5,48, N 2,63. 

2-Acetylderivat (CalI-Iu9N07): Farbl. ~ d e l n  aus ~th~nol, Schmp. 263 bis 
265 ~ (Zers.). 
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m) 1-Cyano- 2-hydroxy-9,10-dimethoxy-6,7-dihydro-4H-benzo [a ]chinolgzin. 
g-on (3m) 

J~quimolare Mengen 1-Cyanomethyl-6,7-dimethoxy.3,4.dihydroisochinolin 
(If) is und 2a  werden in siedendem Brombenzol gel5st und 10 M_in. unter 
Riickflui~ erhitzt. Ausb. 68~o d. Th., farbl. Pl~t~tchen aus D M F ,  Zersetzungs- 
punkt  ca. 290 ~ 

Ci6Hi4N204. Bet. C 64,42, t t  4,73, 1% 9,40. 
GeL C 64,18, H 4,75, N 9,48. 

2-Methoxyderivat (CiTI-Ii6N204): Farbl. Prismen aus Xylol, Sehmp. 
276--279 ~ (Zers.). 

n) 3-Ji thyl- l-cyano-2-hydroxy- 9,10-dimethoxy-6 , 7-dihydro-4H.benzo [ ct ]- 
ch inolizin-i-on (3n) 

Aus I f  is und 2b  (20--30 Min. bei i80--190 ~ ohne L6sungsmittel). Ausb. 
89% d. Th., farb]. Yrismen aus ~thanol,  Schmp. 229--231 ~ (Zers.). 

ClSHlSN204. Bet. C 66,24, H 5,56, N 8,59. 
Gef. C 66,29, H 5,54, )7 8,35. 

2-Acetylderivat (C20H20N205): Yarbl. Prismen aus Xthanol, Schmp. 
170--172 ~ . 

o) 1-Cyano-2-hydroxy-9,10-dimethoxy-3-phenyl-6,7-dihydro-4H-benzo [a ]- 
chinolizin-d-on (30) 

At~s I f  is und 2d  (25 Min. bei 170--180 ~ ohne L6sungsmi6tel). Ausb. 
81% d. Th., gelbe Prismen ~us Methanol, Schmp. 260--264 ~ (Zers.). 

022HisNuO4. CHaOH. Ber. C 67,97, H 5,45, N 6,90. 
Gef. C 68,05, H 5,24, N 6,95. 

2-Acetylderivat (Ce4H20N205) : Schwach griingef~irb~e Pl~i~tchen aus 
~t.hanol, Schmp. 223--224 ~ 

p) 1-~thoxycarbonyl-2-hydroxy.9,10-dimethoxy-6,7-dihydro-4H-benzo[a]- 
chinolizin-i-on (3p) 

:4quimolare ~V[engen 6,7-Dimethoxy-3,4-dihydroisochinolin-l-essigs~iure- 
~hyles ter  (l g) 14, 19 und 2a  werder~ in siedendem Brombenzol gelbst und 
10 Min. unter l~iickflul3 erhitz~. Ausb. 50% d. Th., farbl. Pl~i%chen aus 
n-Butanol,  Sehmp. 258--260 ~ (Zers.). 

CisHi9IqO6. Ber. C 62,60, H 5,54, N 4,06. 
Gel. C 62,44, I-I 5,40, N 4,23. 

2. 1-Carboxy-2-hydroxy-9,10-dimethoxy-6,7-dihydro-4H-benzo [a ]chinolizin- 
4-on (5) 

2 g (0,006 Mo]) 3p werden in einer L6sung yon 4,8 g (0,12 5~oI) ~NaOI-I 
in 48 ml Wasser 2 Stdn. zum Siede~ erhitzt. Dutch Ans~iuern mit  I~IC1 unter 
I~iihlung erh~lt man 1,5 g (81% d. Th.) 5. Eine l~einigung dutch Umf~llen 
aus NaI-ICO3-LSsung liefert farbl. Bl~ittchen, die sich bei 290--295 ~ ohne zu 
schmelzen, zersetzen. 

is R. Child und 2'. L. Pyman, J. chem. Soc. [London] 1931, 36. 
lo A. R. Battersby urid H. T. Openshaw, J. chem. Soc. [London] 1953, 2466. 
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N M R  in DMSO (8 in ppm) :  m 2,7 (2I-I a m  C-7); s 3,7 (CH~O); s 3,8 
(CHsO); m 4,0 (2 I-I am  C-6); s 5,8 (H a m  C-3); s 6,95 (H a m  C-8); s 7,35 
(H am C-11). 

C16H15NO6. Ber.  N 4,42. Gef. N 4,44. 

3. 2-H ydroxy-9,10-dimethoxy-6,7-dihydro-4H-benzo [a ]chinolizin-4-on (6) 

0,9 g 5 werden  30 Min. in 6n-HC1 z u m  Sieden erhi tzt .  B e i m  Erka l t en  
fallen 0,7 g (92% d. Th.) 6 aus. Aus 1-Butanol  farbl.  Nadeln,  Schmp.  278 bis 
279 ~ (Zers.). 

N M R  in DMSO (8 in ppm) :  m 2,9 ( 2 H  a m  C-7); s 3,85 (2 C~-I30 a m  
C-9 trod C-10) ; m 4,15 (2 ~ a m  C-6) ; d 6,15 (H a m  C-3, J ~ 2 Hz) ; d 6,8 (H am 
C-1, J = 2 Hz) ;  s 6,95 (H a m  C-8); s 7,35 (H am C-11). 

C15H15NO4. Ber.  C 65,92, H 5,53, N 5,13. 
Gef. C 65,67, ~ 5,21, N 4,78. 


