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Chinolizine und Indolizine, XIII. 1 
Acyl-2-hydroxy-4-chinolizinone 

Thomas Kappe* und Yendra Linnau 

Abteilung ffir Organische Synthese, Institut fiir Organische Chemie, 
Karl Franzens-Universit£t, A-8010 Graz, 0sterreieh 

( E ingegangen 10. September 1982. A ngenommen 29. September 1982) 

Quinolizines and I ndolizines, X I I I 1. A cyl- 2-hydroxy-4-quinolizinones 

The reaction of 2-picolylketones (l a, b) with reactive trichlorophenyl 
malonates (2 a-f) leads to 1-aeyl-2-hydroxy-4-quinolizinones (3 a i) which can 
be easily deacylated by boiling hydrochloric acid yielding 4-quinolizinones 4 a~f. 
The 3-acetyl-2-hydroxy-4-quinolizinones 6 and 8 are obtained by Klosa-Ziegler 
acylation of 4 a and 7, respectively. The reaction of the acetyl compound 3 a 
with acetic anhydride yields the 2-pyrone derivative 9, whereas the propionyl 
derivative 3 g yields the 4-pyrone 10 under the same conditions. Nitration of 3 e 
does not give the 1-nitro derivative 12 but rather the 1,3-dinitro compound l l .  

( K eyword8 : 3-A cetyl- 2-hydroxy-4-quinolizinones ; 1- A cyl- 2-hydr oxy-4-quino= 
lizinones ; Bis-2 ,4 ,64richlorophenyl malonates ; Deaeylation ; Klosa- Ziegler-acyla- 
tion ) 

Einleitung 

An der Methylgruppe substituierte 2-Picoline reagieren mit  Malon- 
s/~ure-bis-2,4,6-trichlorphenylestern, Malons/iurechloriden oder Koh- 
lensuboxid zu Derivaten des 2-Hydroxy-4-chinolizinons 2. 2-Picolin 
selbst kann in diesem Sinne nicht zur Reakt ion gebraeht  werden, und 
aueh einfache 2-Alkylpyridine wie 2-Benzyl- und 2-Phenylethyl-pyri-  
din geben mit  den sehr reakt iven Malons/~ure-trichlorphenylestern bet 
Reakt ions tempera turen  von 250 °C die entsprechenden Chinolizinone 
nur in miigigen Ausbeuten. Ers t  die Einfiihrung eines die Methylgruppe 
zus~tzlich aktivierenden Substi tuenten bringt diesem Syntheseprinzip 
eine breitere Anwendungsf/ihigkeit. Als besonders geeignet erwiesen 
sieh Ester  und Nitril der 2-Pyridylessigs~ture, die mit  den aktiven 
Malons£ureestern bereits bet 150--160 oC zu 2-Hydroxy4-chinol izino-  
hen reagieren 2. Auf Grund dieser Ergebnisse sehien es aussichtsreich, 2- 
Picolylketone mit  Malonylderivaten umzusetzen. 
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350 Th. Kappe und Y. Linnau: 

E r g e b n i s s e  u n d  D i s k u s s i o n  

Die P~eaktion zwischen 2-Pyridylaceton l a bzw. 1-(2-Pyridyl)- 
butanon(2) 1 b und Malons~ture-triehlorphenylester 2 a - - f  zu den Deri- 
vaten des l-Acyl-2-hydroxy-4-ehinolizinons erfolgt bereits bei 
160--175 °C. Ein Blick auf die Ausbeuten zeigt, dab im allgemeinen 
55--75~o d. Th. erzielt werden. Sehlechte Ergebnisse liefert nut  der 
unsubstituierte Malonester 2 a, mit dessert Hilfe sich die in 3-Stellung 
unsubst, l-Aeyl-2-hydroxy-4-chinolizinone 3 a und 3 g nut  in 20 bzw. 
15~ Ausbeute gewinnen lassen. Die Ketone 1 a und 1 b zeigen abet eine 
hohe Reaktionsf/ihigkeit gegentiber Kohlensuboxid. Die Addition yon 
C302 an diese Verbindungen erfolgt bereits unter 0 °C und liefert 3 a und 
3 g in praktiseh quanti tat iver Ausbeute und hoher I~einheit. In der 
Literatur sind nur die 1- und 3-Acetyl-4-chinolizinone beschrieben 
worden3; Aeylhydroxy-chinolizinone sind bisher nicht bekannt. 

R ~ R 1 
~C=O ~'CO , 

,~'C H 2 ! H H 
~ , . N  + CH-RI ~ ~" 

C02  C6H2C]3 0 0 

la,b 2a-f 3a-i 4a-f  

l a  

lb  

R1 

CH3 
Cell5 

R 

2 a  H 
2 b CH 3 
2 c C2H5 
2 d CH (CH3)-~ 
2 e C~H~ 
2 f CH2C6H ~ 

Ausbeuten~ 
3, 4 R 1 R 3 a 4 b 

a CH 3 H 20 (95) 
b CH3 CH3 55 
c CH~ C2H5 65 
d CH.3 CH(CH3)2 51 
e CH 3 C6H 5 74 
f CH 3 CH2C6H 5 64 

3 g  C2H 5 H 15 (98) 
3 h C2H~ C6H5 61 
3 i C2H5 CH2C6H 5 65 

3o (26) 
75 
73 
78 
91 (94) 
88 (73) 

Ausbeuten mit C302 in ( ). 
b Ausbeuten durch Entacylierung der 1-Propionylverbindungen 3g--i  

in ( ). 
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Dutch kurzes Erhitzen der 1-Aeyl-2-hydroxy-4-chinolizinone 3 a - - i  
in 6 N HC1 wird die Aeylgruppe g]att eliminiert, und es entstehen die in 
1-Stellung unsubstituierten 2-Hydroxy-4-chinolizinone 4a - - f .  Zur 
Durchf~hrung dieser Reaktion in homogener Phase wird zweckm£gig 
Isopropanol als LSsungsvermittler zugesetzt. Die Ausbeuten liegen im 
allgemeinen bei 75--90~o d. Th.; lediglich der GrundkSrper dieser 
Reihe, das 2-Hydroxy-4-chinolizinon 4 a, 1SAlt sich aus den in 3-Stellung 
unsubstituierten 1-Aeyl-Verbindungen 3a  und 3g nut  in 25--30~o 
Ausbeute gewinnen. 

Zur Darstellung des 2-Hydroxy-4-ehinolizinons 4 a selbst empfiehlt 
sieh daher das frfiher 2 angegebene Verfahren, welches in der alkalisehen 
Verseifung und ansehliel3enden thermisehen Deearboxylierung des 2- 
Hydroxy-4-chinolizinon-l-carbons~uremethylesters 13 besteht. Zur 
Darstellung der tibrigen in 1-Stellung unsubsti tuierten Chinolizinone 
4 b - - f  ist die einstufige Entaeylierungsreaktion der erw£hnten Me- 
thode 2 vorzuziehen, nieht zuletzt wegen der relativ leiehten Zug£ng- 
liehkeit der Pieolylketone 1 a und 1 b naeh dem Verfghren yon Biichi 4. 

Die Substanzen 4 a - - f  sind fast farblos oder nut  sehwaeh gelb 
gef~rbte K6rper und fluoreszieren im Gegensatz zu den intensiv gelben 
Aeylderivaten 3 e - - i  im UV-Licht blau. Mit Aeetanhydrid geben sic 2- 
Aeetoxyderivgte, z.B. 5 a, b. 

4-Hydroxyeumarine, 4-Hydroxy-2-pyridone und ~hnliehe Malonylhetero- 
eyelen lassen sieh naeh Klosa ~ und Ziegle@ mit aliphatisehen Carbons~uren 
dureh Erhitzen mit Phosphoroxidehlorid zu C-aeylierten Derivaten umsetzen. 
Nach spgteren Arbeiten russiseher Autoren 7 verwendet man in gewissen F~llen 
anstelle von POC13 vorteilhafter Polyphosphors/iure (PPS). 

0 0 PPS 0 

a H 

b CH2C6H 5 

4 6 

C 0 2 C H  3 C02CH 3 

AcOH CO.CH 3 
0 0 

7 8 

+ 6 

PPS : < 1% 30°/° 

POCl3: 40~, 5% 
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Fiir geplante Untersuchungen im Hinblick auf ,,~-Acyllactam- 
Umlagerungen" benStigen wir auch in 3-Stellung acylierte 2-Hydroxy- 
4-chinolizinone. Als Modellsubstanzen ftir die ,,Klosa-Ziegler-Acylie- 
rung ~' wurden das unsubstituierte 4 a und der 2-Hydroxy-4-chinolizi- 
non-l-carbons/turemethylester 7 gewghlt. Am gfinstigsten erwies sich 
die Umsetzung yon 4 a mit Eisessig in PPS.  Dutch 6 h Erhitzen auf 
100 °C erhS~lt man eine Ausbeute yon fiber 60~ d. Th. an 3-Acetyl-2- 
hydroxy-4-ehinolizinon (6). Dieses Produkt  ist nicht identisch mit den 
Isomeren 1-Acetyl-2-hydroxy-4-ehinolizinon (3a) oder 2-Acetoxy-4- 
chinolizinon (5a). Es wurde erstmals yon Berson 12 dutch Abbau von 
,,Dehydro-llZollenberg's Verbindung" erhMten. 

Beim Versueh, den Ester in PPS unter gleichen Bedingungen (6h bei 
100 °C) umzusetzen, erh~lt man weniger Ms 1~ d. Th. an 3~Acetyl-2~hydroxy-4- 
ehinolizinon-l-carbonsiiuremethylester (8), sowie 30~ 6, w/ihrend 40~o der 
eingesetzten Ausgangssubstanzen zuriickgewonnen werden. Die Methoxycar- 
bonylgruppe in l-Stellung setzt naturgem5ol3 die Nucleophilie am C-Atom in 3- 
Stellung betr/tchtlich hera.b. Wahrscheinlich erfolgt die Bildung yon 6 erst nach 
vorheriger Eliminierung der Methoxycarbonylgruppe. 

Die Da.rstellung des gewtinsehten Esters 8 gelingt jedoch nach den 
yon KlosaS und Ziegler6 angegebenen Bedingungen. Dutch halb- 
st/indiges Erhitzen yon 7 mit Eisessig und Phosphoroxidehlorid unter 
Rtickflul3 erh/~lt man 8 in 40~o Ausbeute. Aber auch unter diesen 
Bedingungen wird die Methoxyearbonylgruppe teilweise eliminiert, 
und es entsteht  3-Acetyl-2-hydroxy-4-ehinolizinon (6) in 5~  Ausbeute. 
Gegentiber 6 N HC1 ist 6 recht stabil, nach 6 h Erhitzen unter I~tickfluft 
ist noch ca. 50~o (i vorhanden, wobei das 2-Hydroxy~4-chinolizinon 3 a 
neben anderen Abbauprodukten entsteht.  

Wiihrend sich die l-Aeetyl-2-hydroxy-4-chinolizinone 3 mit Diazo- 
methan oder Dimethylsulfat  in Methoxyderivate/iberffihren lassen (ftir 
die Darstellung der 2-Methoxyderivate yon 3e und 3e s. Exp. Teil), 
gelingt die Acetoxylierung von 3 weder mit Acetylehlorid in Pyridin 
noeh in 10~ Natronl~uge. N~eh 1/tngerem Erhitzen des 1-Aeetyl-4- 
chinolizinons 3a  mit Acetanhydrid in Gegenwart yon Natr iumaeetat  
liiBt sieh in 53~o Ausbeute eine Substanz mit der Summenformel 
C15H11N04 isolieren, d.h.  3a  wird mig 2-Acetylresten substituiert, 
wghrend ein Molektil Wasser austritt .  Auf Grund der Spektren er- 
seheint die Struktur  des 2-Aeetyl-l-methyl-pyrano[3,2-a]chinolizins 9 
am wahrscheinliehsten. 

Das NMR zeigt zwei Methylgruppen und Bin nichtkoppelndes 
olefinisehes Proton bei 8 = 6,6 ppm neben den 4 Protonen im Pyridinteil 
des Molektils. Eine IR-Absorption bei 1 720cm 1 deutet  auf ein 2- 
Pyronder ivat ;  eine symmetrisehe Bande yon mittlerer Intensit/tt  bei 
1690 l~il3t auf das Vorhandensein einer C-Acegylgruppe schliel3en. 
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0 0 

9 10 

Lediglich die Stellung der Acetylgruppe 1/iBt sich nicht exakt 
festlegen. Auf Grund der Spektren kommt auch die 5-Stellung des 
Molek/ils in Betracht ; docb sollte in diesem Falle eine 1,5 Hz-Kopplung 
des olefinischen Protons in 2-Stellung mit der Methylgruppe zu beob- 
achten sein. (Die Struktur eines isomerea, linearkondensierten Acetyl- 
methyl-2-pyrono-chinolizinons ist ebenfalls auszuschlieBea, da dieses 
auf anderem Wege hergestellt wurde und nicht mit 9 identisch istS.) 

Die Umsetzung des l-Propionylderivates 3g mit EssigsS~urean- 
hydrid verlS, uft nach einem v611ig anderen Schema. Die Elementar- 
analyse (C14H11NOa) der erhaltenen Verbindung 10 zeigt Acetylierung 
und Wasserabspaltung an. Bemerkenswert am NMR-Spektrum ist das 
Fehlen der Ethylgruppen-Signale. Daffir sind zwei Methylgruppen 
sowie ein nichtkoppelndes olefinisches Proton erkennbar. Das Ig-  
Spektrum zeigt als kurzwelligste Bande im Doppe]bindungsbereich eine 
Absorption bei 1 690cm -1 (4-Pyron). Damit scbeint die Struktur 10 
gesichert. 

Die Entstehung yon l0 erklgrt sich in einfacher Weise dutch 
intramolekulare Kondensation des intermedigr gebildeten 2-Acetoxy- 
1-propionyl-4-chinolizinons. Ffir eine analoge Reaktion am 4-Hydroxy- 
3-propionyl-eumarin mit Acetanhydrid, die ebenfalls zu einem 2,3- 
DimethyL4-pyronderivat ffhrt ,  vg]. 9. 

C O . C H  3 NO 2 NO 2 

NO 2 .,~ 

C 6 H 5 C6H5  ~ I ]  
0 0  O 

3e 11 

24 Mon~tshefte ffir Chemie, Vol. 114/3 
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Die  E n t a c e t y l i e r u n g  des Ve rb indungen  3 mi t  Salzs/ iure zu 4 is t  im 
P r inz ip  eine e lek t roph i l e  S u b s t i t u t i o n  der  A c e t y l g r u p p e  d u t c h  Pro-  
tonen .  W i r  h a b e n  d a h e r  auch be i sp ie lha f t  d ie  N i t r i e rung  yon  ] e mi t  
Salpetersgmre in Eisess ig  u n t e r s u c h t  und  erh ie l ten  bei 0 °C das  Din i t ro -  
d e r i v a t  1110. Die  gleiche Ve rb indung  erh/ i l t  m a n  auch  bei des Ni t r ie -  
rung  des  l -N i t ro -ch ino l i z inons  12 (herges te l l t  aus  2 -N i t ro -me thy l -  
p y r i d i n l l  und  2 e). 

Experimenteller Tell 

Sehmp. : Tottoli-Apparat (Bfiehi) bzw. Metallheizbloek (fiber 200 °C), korri- 
giert. IR-Spektren:  Perkin-Elmer 421; 1H-NMR Spektren: Varian A-60A 
(TMS als innerer Standard). UV-Spektren: Zeiss PMQ II .  Bei allen Vet- 
bindungen stimmten die Analysenwerte (C, H, N) mit den angegebenen 
Summenformeln ausgezeichnet fiberein. 

Allgemeine Vorschsift zur Kondensation des 2-Pysidyl-acetons (1 a) 4 odes 1-(2- 
Pyridyl)-butan-2-ons (l l )  4 mit Malonsdiure-bi.s-2,4,6-trichlorphenylestern 
(2 a--f) s 

)~quimolare Mengen 1 a bzw. I b und Malonester 2 werden unter Rfiekflug 
25--30 min auf 160--175 °C erhitzt. Das entstandene Triehlorphenol und nicht 
umgesetztes Pyridinderivat  werden dureh Wasserdampfdestillation oder durch 
Anreiben mit geeigneten L6sungsmitteln (ira allgemeinen PE, 30 60 °C, oder 
Ether) entfernt. 

1-AeetyY2-hydroxy-4-ehinolizinon (3 a) 

a) Aus 2 Pyridylaeeton 1 a und Malonester 2 a: Ausb. 20~o, gelbe Nadeln 
aus 1-Butanol, Sehmp. 245--247 °C (Zers.). 

b) Aus I a und C302 : ~quimolare Mengen dieser beiden Substanzen werden 
bei - -20°C in abs. Ether zusammengemischt und 24h bei 4°C sich selber 
fiberlassen. Naeh weiteren t0h  bei Raumtemperatur  saugt man die gelben 
Nadeln ab. Ausb. 95~. CllHgNO a (203,2). 

II~ (KBr) : 1 670 s, 1 635 w, 1610 s, 1 565 m, 1 520 em -1 s. 

1- Acetyl-2-hydsoxy-3-methyl-g-chinolizinon (3b) 

Aus l a und 2b. Ausb. 55~o, gelbe Nadeln aus Methanol, Sehmp. 
180--182°C (Zers.). C~2HllNO a (217,2). 

1-Acetyl-3-ethyl-2-hydsoxy-g-chinolizinon (3 e) 

Aus I a und 2 c. Ausb. 65~, gelbe Nadeln aus CCla, Sehmp. 128--129 °C. 
C13H13N03 (231,3). 

IR (KBr): 1670s, 1530w, 1610s, 1560m, 1520em lsh. 

1- A cetyl-3~ethyl- 2- methoxy-4-ehinolizinon 

3c wird in abs. Ether gel6st und eine /iquimolare Menge CHIN2 in 
troekenem Ether langsam zugetropft. Naeh Entfernen des L6sungsmittels 
erh~lt man fast quanti tat iv das 2-Methoxyderivat. Gelbe Prismen aus verd. 
Methanol, Schmp. 97 °C. CI4H15N03 (245,3). 

IR (KBr): 1675s, 1650s, 1630s, 1570s, 1525cm is .  
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LAcetyl-2-hydroxy-3-isopropyl-4-chinolizinon (3 d) 

Aus l a  und 2d. Ausb. 51~o, gelbe Nadeln aus Methanol, Schmp. 
164--165 °C. C14H15NQ (245,3). 

1- A cetyl- 2-hydroxy-3-phenyl-4-chinolizinon (3e) 

Aus 1 a und 2e. Aus 74~o, gelbe Nadeln aus Ethanol, Sehmp. 178--180 °C. 
C17H13N03 (279,3). 

IR (KBr): 1670s, 1630sh~ 1610s, 1570w, 1510cm-ls .  
UV (Methanol): >~max (log~)= 386 (4,02), 285 (4,20), 230nm (4,19). 

l~ A cetyl- 2- methoxy-3-phenyl-4-chinolizinon 

Zur gerfihrten LSsung yon 1,0 g (4 retool) 3 e und 3,0 g Na2C03 in 50 rnl H20 
f/igt man tropfenweise 0~5 ml Dimethylsulfat. Nach je 30 rain werden noeh 2real 
je 0~5 ml Dimethylsulfat zugesetzt, wobei die Reaktionsmischung durch Zugabe 
von konz. Sodal5sung alkalisch gehalten wird. Nach weiteren 60 rain extrahiert 
man mit Benzol und kristallisiert den nach dem Eindampfen verbleibenden 
Rtickstand aus Methanol urn. Ausb. 0,7 g, gelbe Nadeln~ Sehrap. 146 147 °C. 
ClsH15N03 (293,3). 

IR (KBr): 1675m, 1650s, 1620s, 1560m, 1520em lm.  
UV (Methanol) : )~raax (log ~) = 381 (4,15), 270 (4,14), 232 nm (4,17). 

1-Acetyl-3-benzyl-2-hydroxy-4-chinolizinon (3 f) 

Aus 1 a und 2f. Ausb. 64~o, gelbe Nadeln aus Ethanol, Schmp. 143--144 °C. 
C1sH15NQ (293,3). 

2-Hydroxy 1-propionyl-4-chinolizinon (3 g) 

a) Aus 1 b und 2 a. Ausb. 5~o, gelb-br~unliche Prismen aus Toluol, Schmp. 
198--200 °C (Zers.). 

b) Aus l b  und Kohlensuboxid (C3Q): Analog der Darstellung yon 3a. 
Ausb. 98~o d. Th., gelbe Prismen, Sehmp. 1 9 9 ~ 0 0 ° C  (Zers.). C12HllNO 3 
(217,2). 

II t-NMR (DMSO-d6): ~ = 1,1 (t, J = 7 Hz, CH3), 2,9 (q, J = 7 Hz, CH2), 5,9 
(s, H-3), 7,55 (m, J = 8 H z  und 1,5Hz, H-7, H-8, H-9), 9,0 (dd, J = S H z  und 
1,5 Hz, H-6). 

IR (KBr): 1670s, 1635w, 1610w, 1585w, 1525cm is .  

2-Hydroxy-3-phenyl-I-propionyl-4-chinolizinon (3 h) 

Aus l b  und 2e. Ausb. 61~o, gelbe Nadeln 
158--159 °C. ClsH15N03 (293,3). 

aus Methanol, Sehmp. 

3 Benzyl-2-hydroxy-Lpropionyl-4-chinolizinon (3i) 

Aus l b und 2f. Ausb. 65~o, gelbe Nadeln 
154--155 °C. C19H17NO3 (307A). 

24* 

aus Methanol, Schmp. 
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Allgemeine Vorschrift zur Entacylierung der 1-Acyl~2-hydroxy-4-chinolizinone 
3 a ~  zu den in LStellung unsubstituierten 2~Hydroxy-4-chinolizinonen 
4 a - - f  

3 wird in einer Mischung yon Isopropanol und konz. HC1 gelSst, wobei man 
die Menge und das Verh~ltnis so w~hlt, dab die Substanz in der Hitze gerade in 
L5sung geht und die Mischung 6--9  N an HCI ist. Es wird 15--20 rain unter 
Rfickflul~ erhitzt. Nach Entfernung der LSsungsmittel im Vakuum wird der 
Rfickstand aus den friiher2 angegebenen L5sungsmitteln umkristallisiert. 
Schmp., Mschmp. und IR-Daten sind identiseh mit den yon Kappe~ her- 
gestellten Substanzen 4 a ~ .  Neu ist: 

3kBenzyl-2-hydroxy-4-chinolizinon (4 f) 

Blal~gelbe Nadeln aus Butanol, Sehmp. 2 3 4 ~ 3 5 ° C  (Zers.). Cl~H13N02 
(251,2). 

2-Acetoxy-4-chinolizinon (5 a) 

0,8g (5retool) 2~Hydroxy-4-ehinolizinon 4a  werden in 5ml Essigs£ure~ 
anhydrid gel5st, wobei man eine katalyt .  Menge Na-acetat  hinzuffigt und 1 h 
unter RfiekfluB reagieren lgl3t. Nach Entfernung des iibersehiissigen Aeetan- 
hydrids im Vakuum nimmt man den Kristallbrei in Wasser auf, 1£13t 6 h stehen 
und saugt ab. Ausb. fast quantitativ.  Farblose feine Nadeln aus Cyelohexan, 
Schmp. 110°C. CllHgNO 3 (203,2). 

1H-NMR (DMSO-d~): ~ = 2,3 (s, CH 3 des Acetoxyrestes), 6,3 (d, J = 2 Hz, 
H-l) ,  6,45 (d, J = 2Hz, H-3), 7,1 (m, J = 7 H z  und 1,5Hz, H-7, H-8 und H-9), 
8,9 (dd, J = 8 Hz und 1,5 Hz, H-6). 

2 Acetoxy-3-benzyl-4-chinolizinon (5 b) 

Analog 5a  aus 4f, gelbe Prismen aus Ethanol, Sehmp. 118 119°C. 
ClsH15NOa (293,3). 

3-Acetyl-2-hydroxy-4-chinolizinon (6) 

1,61g (10retool)2-Hydroxy-4-ehinolizinon (4a), 8ml Eisessig und 17 ml 
PPS werden 6 h bei 100 °C geriihrt. Durch Eingiel3en in Eiswasser erh~lt man 
ein nadeliges Produkt. Ausb. 1,25 g (62~o), gelbe Nadeln aus Methanol, Sehmp. 
197--198 °C (Lit. Schmp. 194,5--195°C12). CllHgN03 (203,2). 

IR  (KBr) : 1675 s, 1 625 s, 1 610 s, 1 565 cm 1 s. 
IH-NMR (DMSO-d6): 3 = 2,8 (s, CH3), 6,1 (s, H-l) ,  7,1 (m, J = 7 und 1,5 Hz, 

H-7, H-8, H-9), 8,9 (dd, J = 8 Hz und 1,5 Hz, H-6), 14,8 (s, OH). 

3- A cetyl- 2-hydroxy-,I-oxo-chinolizinyl- l-carbonsiiuremethylester (8) 

a) Mit POC13: l g  (5retool) 2-Hydroxy-4-ehinolizinon-l-carbonsaure- 
methylester 2 wird in 20 ml Eisessig und 4 ml POC13 25 rain unter Rfiekflul~ 
erhitzt. Nach Einengen am Rotationsverdampfer wird der Rtiekstand mit 
Wasser versetzt und abfiltriert. Der Niederschlag besteht aus 8 und wenig 6. 
Dutch mehrmalige Umkristallisation aus Methanol wird 8 von 6 getrennt. 
Ausb. 1} : 0,05 g (5~o), identiseh mit {} des vorherigen Versuches. Ausb. 8 : 0,50 g 
(40~o), gelbe Nadeln, Sehmp. 143--144 °C. C13HHNOa (261,2). 

II~ (KBr): 1710s, 1680s, 1630sh, 1620s, 1580m, 1535em-lm.  
1H-NM1R (CDC13): ~ = 2,8 (s, CHa), 3,95 (s, CH3), 6,85--8,10 (m, J = 8 und 

1,5Hz, H-7, H-8, H-9), 9,1 (dd, J = 8  und 1,5Hz, H-6), 16.5 (s, OH). 



Chinolizine und Indolizine 357 

b) Mit Polyphosphorsgure: 2,2g 2-Hydroxy-4-chinolizinon-l-carbonsgure- 
methylester 2, 8ml Eisessig und 17mi siruphse PPS werden wie f/ir 6 be- 
sehrieben umgesetzt. Der Niedersehlag, der bei der Behandlung mit Eiswasser 
ausf/tllt, besteht aus 3 Produkten:  Ausgangssubstanz, 6 und 8. Die Trennung 
gesehieht dureh Aufl6sen in heil3em 1-Butanol, dabei f~illt das Ausgangs- 
material aus (0,88 g, 40~o vom eingesetzten), 6 und 8 sind im Fi l t ra t  gelhst. 8 ist 
nur in Spuren vorhanden und ist dfinnsehiehtehromatographiseh naehgewiesen 
worden. 6 gewinnt man dureh Einengen des Filtrats.  Ausb. 0,6 g (30~), Sehmp., 
Msehmp. und IR-Daten sind identiseh. 

2-Acetyl-l-methyl-3,6-dioxo-3 H,6 H-pyrano[ 3,2-a]chinolizin (9) 

2,03 g (10 retool) 1-Aeetyl-2-hydroxy-4-chinolizinon 3a  werden in 15 ml 
Acetanhydrid mit einer katalyt .  Menge Na-aeetat  10 hun t e r  Riiekflug erhitzt. 
Nach dem Erkalten f~ltt ein gelber Niedersehlag aus. Dureh 5fteres Um- 
kristMlisieren aus Ethanol erh/~lt man eine einheitliehe Substanz. Ausb. 1,43 g 
(53~o), gelbe Nadeln, Sehmp. 253--256 °C (Zers.). CI~HllN04 (269,3). 

II~ (KBr): 1720s, 1690m, 1635sh, 1615s, 1575w, 1530cm-lw.  
1H-NMR (CF3COOD): ~ = 2,35 (s, 2 CHz), 6,6 (s, H-5), 7,4--8,25 (m, J = 8 

und 1,5 Hz, H-9, H-10), 9,35 (dd, J = 8 und 1,5 Hz, H-11), 9,65 (dd, J = 8 und 
1,5 Itz, H-8). 

2,3-Dimethyl-l,6-dioxo-lH,6H-pyrano[3,2-a]chinolizin (10) 
Analog zu 9 aus 1,0g 3g. Ausb. 0,Tg (63~o), gelbe Nadeln aus 1-Butanol, 

Sehmp. 235-- 236 °C. C14HllNOa (241,3). 
11% (KBr): 1690s, 1645m, 1610s, 1575s, 1525em is.  
1H-NMR (CFaCOOD) : ~ = 2,1 und 2,55 (s, 2 CHa), 7,25 (s, H-5), 7,8--8,6 (m, 

J = 8  und 1,hHz, H-9, H-10), 9,5 (dd, J = 8  und 1,hHz, H-8), 10,4 (dd, J = 8  
und 1,hHz, H-11). 

1,3- Dinitro- 2,4-dioxo-3-phenyl-3 ,4-dihydro- 2 H-chinolizin (11) 
a) Aus 3 e: Zu einer eisgekiihlten Suspension von 1,0 g 3 e in 15 ml Eisessig 

werden unter kr~ftigem Riihren 4 ml konz. H N Q  (D 1,4) zugetropft, wobei die 
Temperatur unterhalb yon 10 °C gehatten wird. Man rfihrt das Reaktions- 
gemiseh noeh 30rain bei 20°C und filtriert naeh Zugabe von Wasser l l  ab. 
Ausb. 0,3g (25~o), orangegelbe Nadeln aus i-Butanol,  Sehmp. 230--232 °C 
(Zers.). 

b) Aus 12:1,0 g 12 werden analog nitriert;  Ausb. 0,6g (55~o). C15HgN306 
(327,2). 

IR  (KBr): 1690s, 1620m, 1600m, 1590m, 1505m, 1350era-is.  

2- H ydroxy- l-nitro-3-phenyl-g-chinolizinon (12) 
~quimol~re Mengen 2-Nitromethyl-pyridin H und 2e werden in Brom- 

benzol gelhst und 30 min unter i~iiekfiuB erhitzt. Naeh dem Erkalten verdiinnt 
man mit PE (30--60 °C), wobei eine sehwarze Masse ausfgllt. Diese wird in 1 N 
NaOH aufgel6st, unlhsliche Bestandteile abfiltriert, das Fi l t ra t  mit Ether 
gewasehen und ansehlieBend mit HCl anges£uert. 12 wird dutch Aussehiitteln 
der anges£uerten Lhsung mit CHCla gewonnen. Die CHC13-Schicht wird im 
Vakuum eingeengt. Naeh Behandlung dieses Riickstandes mit Aktivkohle in 
Benzol kristallisiert man aus Methanol urn. Ausb. 18~o, br~unliehe Plgttchen, 
Sehmp. 179--180 ° (Zers.). C15H10N204 (282,2). 

l t t -NMR (DMSO-d6) : 8 = 7,4 (s, 5 Phenyl-H), 7,6--8,3 (m, H-7 und H-8), 
8,9 (dd, J = 8 und 1,5 Hz, H-9), 9,4 (dd, J = 8 und 1,5 Hz, H-6). 
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