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Die 0- bzw. N-/O-Acylierung des 2-Piperidinobenzamidoxims bewirkt ei- 
ne Modifizierung des Reaktionsverhaltens unter den Bedingungen der 
Quecksilber(IltEDTA-hydrierung; Hydrolyse und Acylwanderung tre- 
ten in Konkurrenz mit der intramolekularen Aminoalkylierung. 

Merary E m A  DehydrqpMhl of N. and O-functionalized 2.~21-t- 
hino.benmmidodma 

0-, or N-lO-acylation, respectively, of 2-piperidinobenzamidoxime modifies 
its reactivity under conditiom of a mercury edta dehydrogenation: hydroly- 
sis and acyl migration compete with intramolecular aminoalkylation. 

Nachdem gezeigt wurde, daB 2-tert-Aminobenzamidoxi- 
me des Typs 1 (R’=R2=H) in Gegenwart von Quecksil- 
be@)-EDTA zu Chinazolinonderivaten 2 cyclisieren’), 
sollte der EinflulZ eines N- bzw. 0-Acylrestes auf die Reak- 
tivitiit untersucht werden. 

6Tn Hg(II)-EDTA p , l . . @ , H ’  qN Tn 
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“OR’ “OH 
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Darstellung und Quecksilber(II)-EDTA-Dehydrierung der 
Modellsu bstanzen 

2-Piperidinobenzamidoxim’) (3) lS3t sich in der Kdte se- 
lektiv mit Acetanhydrid in das 0-Acylderivat 4 uberfiihren, 
ergibt in der Hitze hingegen die N-,0-Diacetylverbindung 5. 

Wiihrend sich das diacylierte Amidoxim 5 nicht mit dem 
Hg(I1)-EDTA-Komplex umsetzt, liefert die 0-acylierte Ver- 
bindung 4 ein Gemisch der Hydroximino-chinazolinone 6 
und 7. DaB die Z-Konfiguration des Eduktes 3 sowohl bei 
der Acetylierung als auch bei der Cyclisierung erhalten 
bleibt, konnte durch die Umsetzung des Chinazolinonoxims 
6 mit Acetanhydrid zu 7 gezeigt werden. 

tab 

Bei Erhitzen der 0-Acetylverbindung 4 in rein w&Briger 
Losung bildet sich uberraschenderweise das N-acetylierte 
Amidoxim 8 durch 0-N-Acylwanderung. 

Hierbei ist die Struktur der Konstitutionsisomeren 4 und 8 
sowie die des Diacetyldenvates 5 eindeutig mittels IR- und ’ H-NMR-spektroskopischer Methoden verifizierbar. 

Weiterhin liefert die Derivatisierung des Cyclisierungs- 
produktes 6 mit Benzolsulfochlorid den Oximester 9. Des- 
sen Ringerweiterung nach Art einer Beckmann-Umlage- 
run$) zu dem Triazepinon 10 bleibt jedoch aus. 

Mechanismus 

Das 0-funktionalisierte Amidoxim 4 erfahrt durch den 
Quecksilber(I1)-EDTA-Komplex einen Zweielektronen- 
Entzug zu der Iminium-Spezies 11. Die intramolekulare 
Aminoalkylierung des sp3-hybridisierten Stickstoffatoms 
der Nachbargruppe nach Art einer Mannich-Reaktion liefert 
das Aminal 12. Nunmehr erfolgt eine erneute Oxidation zu 
dem Acetoximino-chinazolin 7, welches partiell zu dem 
Hydroximinoamidin 6 hydrolysiert wird. Diese Entacylie- 
rung kann auch durch Erhitzen der Acetylverbindung 7 in 
wariger Losung bewirkt werden. 

Eine vorrangig ablaufende Hydrolyse des Eduktes 4 ist 
hierbei auszuschliekn, vielmehr erfolgt statt dessen eine 
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bisher bei Amidoximen nicht beobachtete Acylwanderung, 
wie sie von Fodo? bei vicinalen Aminoalkoholen beschrie- 
ben wurde. 

Abschlieknd ergibt sich, daB eine 0- bzw. N-Acylierung 
der priidestinierten Nachbargmppe ubemaschende Effekte 
auf den Verlauf einer Quecksilber(II)-EDTA-Dehydrierung 
haben kann. 
Dem Fonds der chemischen lndustrie danken wir fur die Forderung unse- 

rer Arbeiten. 

"OH 

8 

OAc 
N, 

7 

"OH 

6 

Experimenteller Teil 

Schmp.: Linstriim, unkorr.- IR: Perkin-Elmer-IR-Spekvalphotometer 
177, Feststoffe ds KBr-PreSlinge, Wellenzahlen P [cm"].- 'H-NMR: Hita- 
chiperkin-Elmer R-24B (60 MHz) und Varian m-80A (80 MHz): int. 
Stand. TMS; ppm, &Skala.- MS: Finnigan 3500: lonisiemngsenergie 70 
eV.- Elementaranalysen: Zentralc Einrichtung Chemie/Pharmazie "Mikro- 
analyse" der Universitiit Diisseldorf.- Weitere exp. Angaben. insbesondere 
spektroskopische Daten ~ g l . ~ ' .  
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(Z)-2- Piperidino-benzamid-0-acelyl-oxim (4) 

In Anlehnung an Lit?' werden 4.0 g (18 mmol) 3" in 50 ml Dioxan mit 
15 g Acetanhydrid 8 h bei Raumtemp. geriihn; durch Zugabe von Ether 
vervollshdigt man die Falung. Weik  Nadeln vom Schmp. 119°C 
(CH2Clflther). Ausb. 998.- MS (100°C): mjz (rel.Int/%) = 261 (0.1; 
M*), 242 (11). 202 (loo), 172 (86). 77 (27), 43 (86).- 'H-NMR (DMSO- 
dd: 6 (ppm) = 7.50-6.92 (m, 4H, aromat H); 6.71 (s, 2H, NH2; austausch- 

6H, 3',4',5'-H2).- C14H19N302 (261.3) Ber. C 64.4 H 7.33 N 16.1 Gef. C 
64.2 H 7.21 N 16.0. 

bar); 3.08-2.70 ("s", 4H, 2'-H2, 6'-H& 2.10 (s, 3H, CH3); 1.80-1.35 ("s", 

(Z)-N,O-Diacetyl-2-piperidino-benzamidoxim (5) 

2.6 g (12 mmol) 3" werden in 15 ml Acetanhydrid 20 min auf 150'C 
e n v h t .  Man gie6t auf Eis/verd. NH3 und exIrahien rnit CHzCl,. Gelbli- 
che, feine Kristalle vom Schmp. 89OC (CH2Clflisopropylether). Ausb. 
42%.- MS (1 10'C): m/z (rel.Int./%) = 303 (1; M"), 261 (2). 244 (I), 146 
(loo), 43 (80).- 'H-NMR (DMSO-4): 6 (ppm) = 10.37 (s, IH, N H  aus- 
tauschbar); 7.80-6.85 (m, 4H; aromat. H); 4.29 ("t". 2H, 2'-%; 6'-%; "J" 

CH3); 1.95 (s, 3H, NH-CO-CH,); 1.90-1.00 (m, 6H, 3',4',5'-H2).- 
C1&lzIN3O3 (303.4) Ber. C 63.4 H 6.98 N 13.9 Gef. C 63.3 H 6.99 N 
14.0. 

= 6.7 Hz): 3.94 ("t", 2H, 2-HaK, 6'-HaK; "J" = 6.3 Hz); 2.09 (s, 3H. O-CO- 

(Z)-23,4,6- Tetrahydro- IH-pyrido~l.2-a~chi~zo~in-6-on-O-acetyl-oxim(7) 

60 mg (0.28 mmol) 6" werden in 5 ml absol. Pyridin rnit 100 mg Acet- 
anhydrid 8 h geriihrt. Der Ansatz wird auf H2O gegossen und rnit CHzC12 
exuahiert. Gelbliche Nadeln vom Schmp. 140-141'C (CH2Clfliisopropyl- 
ether). Ausb. 70%.- MS (130OC): m/z (rel.Int./%) = 257 (8; M*), 215 (52). 
185 (100). 102 (42). 43 (58).- 'H-NMR (CDCI3): 6 (ppm) = 8.28 (dd, IH, 
7-H 3J = 8, 4J = 2 Hz); 7.60-7.10 (m, 3H, 8-H - 10-H); 3.88 ("t", 2H, l-Hz; 

2.20-1.75 (m, 4H, 2-Hz, 3-H2).- Cl4Hl5N3OZ (257.3) Ber. C 65.4 H 5.88 N 

Nach Standard-Methode6) werden 1.0 g (3.8 mmol) 4 mit 8 Oxid.-Aquiv. 
Hg(1I)-EDTA in 30 ml H20 1 h im siedenden Wasserbad erhitzt; man 

"J" = 6.1 Hz); 2.92 ("t". 2H, 4H2: "J" = 6.1 Hz); 2.28 (s, 3H. CH3); 

16.3 Gef. C 65.6 H 6.00 N 16.3.- 

extrahien mit CH2C12. Hg-Abscheidung 91% (bez. auf 4 Oxid.-Aquivalen- 
te). Rohausb. 0.95 g. Gemisch aus 65% 7 und 35% 6. 

N-Acetyl-2-piperidino-benzamidoxim (8) 

2.0 g (7.6 mmol) 4 werden in 60 ml HzO 90 min im Wasserbad erhitzt. 
Man engt i. Vak. zur Trockne ein. Weik  Kristalle vom Schmp. 139°C 
(CH30WDiisopropylether). Ausb. quant.- MS (160OC): m/z (rel.Int./%) = 
261 ( 8  M*), 218 (2). 146 (lo).- 'H-NMR (DMSO-4): 6 (ppm) = 9.50- 
8.10 (m, 3H. 4-H, 6-H, O H  davon 1H austauschbar): 8.00-7.60 (m, 2H, 
3-H, 5-H); 7.70-6.80 (IH, NH; austauschbar); 4.50-3.90 (m, 2H. 2'-Hes. 
6.444; 3.33-2.90 (m, 2H, 2'-Ha,, 6'-Hax): 2.30-1.60 (m, 6H, 3'-H2 - 5'- 
Hz); 1.65 (s, 3H, CH3).- C14H19N30~0.33 H20 (267.3) Ber. C 62.9 H 7.41 
N 15.7 Gef. C 62.9 H 7.40 N 15.6. Die Substanz ist hygruskopisch. 

(Z)-23,4,6-Tetrahydro-IH-pyrido[l2-a]chinazolin-6-on-O-phenylsulfo- 
nyloxim (9) 

170 mg (0.8 mmol) 6 und 240 mg NazCO, werden in 10 mi CHCl, mit 
140 mg (0.8 mmol) Benzolsulfochlorid 30 min riickflieknd erhitzt. Man 
w8;scht rnit H20 und engt i. Vak. zur Trockne ein. We& Kristalle vom 
Schmp. 218°C (C2H5OH). Ausb. quant.- MS (23OOC): m/z (reI.Int./%) = 

(loo).- 'H-NMR (DMSO-Q: 6 (pprn) = 8.W7.20 (m, 9H, aromat. H); 

2.15-1.50 (m, 4H, 2-H2. 3-H2).- CI8H17N3O3S (355.4) Ber. C 60.8 H 4.82 
N 1 1.8 Gef. C 60.6 H 5.01 N 1 1.5. 

214 (25: M+-C&l5S&). 200 (5). 198 (5).  184 (90). 172 (27). 141 (20). 77 

3.92 ("t". 2H, l-H2; "J" = 5.9 Hz); 2.80 ("t", 2H, 6H2: "J" = 6.1 Hz); 
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