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Synthesen von Nitrophenanthren-9-carbons~iure-methylestern 
mit verschiedenen Alkoxylsubstituenten 

Von 

Matthias Pailer und Gerhard Willvonseder 
Pharmazeutisch-Chemisches Institut, Univer'sit~t Wien, 0sterreich 

(Eingegangen am 1. Juli 1977) 

6-Alkoxy-7-methoxy-lO-nitrophenanthrene-9-carboxylates 

The synthesis of various methyl 6-alkoxy-7-methoxy-10- 
nitrophenanthrene-9-earboxylates and methyl 6-ethoxy-5- 
methoxy-8-nitrophenanthrene-9-earboxylate is described. 

Angeregt durch Untersuehungen yon MSse und Mitarbeitern 1, 2 
die feststellten, dab die yon nns seinerzeit untersuchte Aristolochia- 
s~ure-I (I) a (im folgenden mit AS- I  bezeichnet), eiae deutliehe Steige- 
rung der Phagozytose-Aktiviti~t von Leukozyten bewirkt, haben wit vor 
einiger Zeit Nitrophenanthrenearbonsituren mit konstitutioneller Be- 
ziehung zu den natfirlichen Aristolochias~uren synthetisiert und darfiber 
berichtet 4. 

In dieser Ver6ffentliehung finden sich aueh Angaben fiber weitere, 
eingehendere pharmakologisehe Untersuehungen der natfirlichen Ver- 
bindung und fiber klinische Erfahrungen. Diese Ergebnisse best~tigten, 
dag es sich bei der AS- I  nm keine antibiotiseh wirksame Substanz 
handelt, sondern dab bier eine Stimttliernng des nattirliehen Abwehr- 
mechanismus des K6rpers vorliegt. Erw/~hnenswert ist aueh die Unter- 
suchung yon Aristolochias/iure auf eine m6gliehe eytostatisehe Wir- 
kung 5-1~ Es wurden aueh versehiedene Derivate synthetisiert und auf 
ihre caneerostatisehe Wirkung nntersucht. Dabei kam man sch]ieglieh 
zu der Annahme, dag das eigentliehe wh'ksame Prinzip die trans-~- 
Nitrostyrolgruppierung sei n und die Reaktion mit der Zelle in einer 
Art Michael-Addition erfolge 12. 

Orzechowsky is vermutet,  dab die AS- I  ein Gegenspieler des Predni- 
sons sei. Stoffwechse]untersuchungen ergaben, dag bei Anwendung der 
AS- I  die Gefahr einer Kumulation, verursacht dureh die Rfickresorption 
der A S - I  in den enterohepatisehen Kreislauf, besteht 14. AuBerdem 
wurde festgestellt, dal~ der Substanz eine ~bersehreitnng der B lu t - -  
Liquor-Sehranke m6g]ieh ist. 
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In unserer oben zitierten Arbeit 4 ist die Synthese einiger leichter 
darstellbaren Nitrophenanthrenearboasguren und die Testung in vitro 
voa dreiea dieser Substanzen aui die Steigerung der Phagozytose- 
Aktiviti~t vort Leukozyten besehrieben. Diese erwiesea sich wirksam, 
wobei die 5-Nitrophenanthro[2,3--d] [1,3]dioxol-6-carbonsi~ure (II) die 
h6chste Aktivit~t zeigte. 

In der vorliegenden Arbeit wnrde im~ versncht, dutch Anderungen 
am Molekiil yon II weitere Verbessernngen der Wirksamkeit zu erreichen, 
insbesonders sollten die lipophilen Eigensehaften ver~ndert werden. 
So wurde die Methylendioxygruppe yon II durch zwei Alkoxylgruppen 
ersetzt, wobei sich an 6 immer eine Methoxyl-Gruppe and an 7 Alkoxyl- 
gruppen mit steigender C-Anzahl befinden. 

Das erste Syntheseziel war die Darstellun.g des Methylesters der 
6-Hydroxy-7-methoxy-phenanthren-9-carbons~nre (VIII/2), der dann 
durch die Williamson-Reaktion in die gewiiaschten Ather iibergefiihrt 
werden koni~te. 

o-Nitrobenzaldehyd ~nd O-Benzylhomovanillins~ure wurden in 
iiblicher Weise zur entsprechenden Zimtsgure (III) kondensiert, die 
Nitroverbindung zur Aminoverbindung (IV/l) reduziert nnd diese zum 
Phenartthrertderivat ringgesehlossen. 

Bei der Aufbewahrnng des Amins IV/1 am Licht und bei der Rei~i- 
gang durch DC war die Bildung eines neuen Produktes zu beobaehten. 
Die ~ghere Untersuchuag zeigte, dal~ sich dabei das 3-(4-Benzyloxy-3- 
methoxy-phellyl)-lH-ehinolin-2-on (V) gebildet hatte. 

Beim I~ingschlul~ des diazotierten Amins IV/1 bilden sieh erwartungs- 
gemi~B zwei lsomere (VI/1 nnd VII/l), die als Ester (VI/2 and VII/2) 
chromatographisch getrennt warden. Eine Verbesserung der Ausbeute 
konnte dadurch erreicht werden, daI~ bereits die Aminos~ure IV/1 
verestert (zu IV/2) nnd dann erst der I~ingschlul~ durchgefiihrt wurde. 
Die Abspaltung der Benzylgruppe yon VI/2 and VII/2 erfolgte hydro- 
genolytisch mit I-I2 und Pd-Kohle als Katalysator. 

Aus den phenolischen Estern VIII/2 und IX/2 warden dutch Um- 
setzung der ~a-Verbindungem mit ttalogenalkylen die entsprechenden 
~ther (~thyl~ther X a/2, XI/2, n-Bntyl~tther X b/2, i-Butyl~ther X c/2, 
n-Hexyl~ther X d/2) erhalten, die dutch Diinnschichtchromatographie 
gereinigt warden. Die auf diesem Wege in geringer Mertge als iXeben- 
produkt erhaltenen Athersi~uren (X a/1--X d/l) warden naehtr~tglich 
zur Verbesserung der Ausbeute wieder mit Diazomethart verestert. 

Die Nitrierung der Ather-Ester (X a/2--X d/2) erfolgte unter 5 ~ 
mit einer Mischung aus I-INOa (p ~ 1,4) nnd Acetanhydrid (4: 1) in 
verschiedenea L6sangsmitteln. So wurde bei der/qitrierung yon X a/2 
als ttauptprodukt die mono-Nitroverbindnng XII a/2 eI'halten, die sich 
dureh DC yon geringen Mengen Nebenprodukten trennen lielL Die Stelle 
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des Eintritts der Nitrogruppe konnte bei XlI  a/2 dureh 1H-NMI~ nieht 
direkt bestimmt werden. Bei der Nitrierung yon X a/2 versehwindet 
eines der drei Singuletts im aromatisehen Bereieh, doeh war eine Znord- 
nung nieht m6glieh. Es wurde daher der Ester XII a/2 zur S/ture XII a/1 
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VIII/2 R 1= H, R2= CH 3 

Xa/1 RI= C2H5, R2= H 

Xa/2 RI= C2H5, R2= C!-I 3 
Xb/1 RI= n-C4Hg, R2= H 

Xb/2 RI= n-CzHg, R2= CH 3 

Xc/1 Rt= i-C4H9, R2= H 
Xc/2 R 1= i-CzH 9, R2= CH 3 

Xd/1 RI= n-C6H13, R2= H 

Xd/2 R 1= n-C6H13, R2= Cli 3 
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VII/1 R 1:CH2C6H5,R2 = H 

Vii/2 R 1= CH2C6H5, R 2: CH 3 

IX/1 RI= H, R2= H 

IX/2 R 1= H, R 2= CH 3 

X]/1 RI= C2H 5, R2=H 

X]/2 R 1 = C2H5, R2= CH 3 

verseift und die S&ure deearboxyliert. Die so erhaltene Verbindung XIII a 
zeigte im ltI-NMR-Spektrum wieder drei Singuletts im aromatisehen 
Bereieh, wodurek der Eintritt der Nitrogrulope am C-10 gesiehert er- 
seheint. 

In/~hnlieher Weise wie die Nitrierung yon X a/2 erfolgte die Dar- 
stellung der weiteren Nitroester (XII b /2- -XII  (1/2). Die Verseifung des 
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Esters X I I  d/2 und die Decarboxylierung der S&ure X I I  d/1 lieferte 
X I I I  b, dessert 1H-NMR-Spektrum best/~tigte, dab die Nitrogruppe an 
der Stelle des Phen&nthrengeriistes steht, welche dem C-10 der S&ure 
X I I  d/1 entspricht. 

Die Substanz XI/2 wurde unter ]eicht ver~nderten Reaktionsbedin- 
gungen nitrier~ (siehe exper. Tell) und die Nitroverbindung XIV/2 
erhalten. Dutch Umsetzung der durch teilweise Verseifung des Esters 
w&hren4 der Nitrierung erhaltenen S&ure XII /1  mit  Diazomethan konnte 
die Ausbeute an Endprodukt  wesentlich erhSht werden. 

 .cooR 
OR2 ~ k ' ~  NO2 

",-:i/-OCH3 CH30" y 
ORI OC2H 5 
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X[]c/2 R 1 = i-C4H 9 R2= CH 3 

XlId/1 R 1 = n-C6H13 R2= H 

,XIId/2 R 1 = n-CsHI3 R2= CH 3 

NO 2 O 

OCH 3 
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XIl[a R : C2H 5 

XIIlb R = n-C6H13 

xv 

I m  MS war der M--46-Peak  yon XIV/2 von Interesse, da er eine peri- 
Stellung yon Nitro- und Curboxylgruppe (&hnlich wie bei den natiir- 
lichen AS)  vermuten lieB. Dutch das 1H-NMR-Spektrum lieB sich kein 
eindeutiger Beweis fiihren. Dagegert ergab die kat&lytische Reduktion 
mit  Pd/H2 - -  i~hnlich wie bei der AS- I  3, und der Synthese yon AS-Deri- 
vaten bei Gorecki und Otta 15 &us Aporphinalk&loidabb&uprodukten - -  
eine Verbindung, die sich dureh Spektren und Analyse &ls Laetam (XV) 
eharakterisieren lieB. 

Experimenteller Teil 

Die Schmelzpunkte wurden mit dem Kofler-Heiztischmikroskop be- 
stimm~ und sind unkorrigiert. Die Protonenresonanzen wurden bei 60 MHz 
(Varian T-60) und 100 MHz (Varian XL-i00) unter Verwendung von T M S  
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als innerem Standard vermessen. Die IR-Spektren wurden auf einem Perkin- 
Elmer-Gers Typ 234, die Massenspektren auf einem Varian MAT l l l  
aufgenommen. Zur Dfinnschiehtchromatographie wurden Merck-DC-Fer- 
t igplatten mit  Kieselgel 60 F254 verwendet (Laufstrecke 5 era). 

4-Benzyloxy.3-methoxy-phenylessigsaure 

Die Darstellung yon 4-0-Benzylhomovanillinsgure erfolgte analog der 
Synthese der Benzylhomo-iso-vanillinsgurel~ aus ttomovanillinsgure 1~ 
und  Benzylehlorid. 

Schmp. 118 ~ (Lit. Schmp. ls: 115 ~ 

~-(4-Benzyloxy-3-methoxy-phenyl)-2-nitro-zimtsgture (III) 

In  einem 1 1-1%undkolben werden 50 g 4-Benzyloxy-3-methoxy-phenyl- 
essigsgure, 27,75 g o-Nitrobenzaldehyd und  20,5 g EtaN in 360 ml Ac20 
8 Stdn. unter  l%fickflul3 erhitzt. Die rotbraune LSsung wird zur Zersetzung 
des Ac20 mit 700 ml Wasser erhitzt und darauf weitere 300 ml Wasser 
zugesetzt. Die abgeschiedene Substanz wird in Ather aufgenommen. Nach 
Abdampfen des LSsungsmittels wird I I I  in verd. ~TaOH gelSst, mit  HC1 
wieder ausgefgllt und aus EtOH umgelSst. Ausb, 45,2 g gelber Kristalle 
(61%), Schmp. 147 ~ 

C2aH19NO6. Ber. C 68,14, H 4,49, N 3,45. 
Gef. C 67,88, ~ 4,61, N 3,43. 

MS: 405 + (M + 37%), 344 + (16%), 329 + (22%), 254 + (22~o), 252 + (12%), 
238 + (100%). 

H-~NMR (CDCla) : 3,95 (s, 3 I-I), 5,32 (s, 2 H), 6,88--8,30 (m, 12 Aromat- 
H), 8,40 (s, 1 ~) ,  10,15 (s, 1 g-I, austauschbar). 

~-( d-Benzyloxy-3-methoxy-phenyl)-2.amino-zimtsi~ure (IV/l) 

45 g I I I  werden in einer Mischung yon 250 ml konz. Ntta und 500 ml 
Wasser gelSst und einer sied. LSsung von 270 g FeSO4 �9 7 t t20  in 830 ml 
Wasser zugesetzt. Nach 30 Min. Sieden (unter l~iihren) dekantiert man den 
schwarzen Niederschlag, filtriert und wgscht den Rfiekstand mehrmals 
mit  warmem verd. NHa. Die vereinigten Filtrate werden mit  verd. Essig- 
s~iure angesguert und  der Niederschlag durch mehrmaliges LSsen, Filtrieren 
und  Wiederausfs yon anhaftendem, kolloidalem Eisenhydroxyd be- 
freit. Die Aminozimtsgure (IV/l) wird abgesaugt und mit  Wasser gewa- 
schen; Ausb. 26 g (62~o), Schmp. (EtOH) 175--177 ~ 

MS: 375 + (M+ 70%), 357 + (21%), 284+ (100%), 266+ (91%), 240+ 
(79%). 

1H-NM/~ (Aceton-d6): 3,63 (s, 3 H), 5,02 (s, 2 H), 7,54 (s, 1 H) und 
weitere H-Signale. 

II~ (KBr): Ar-:NH2 3460, 3380, C = O  1685 cm -1. 

Methylester (IV/2) : 

Schmp. (Et0H) 140 ~ 
MS: 389 + (M + 39~o), 298 + (32%), 280 + (11~o), 266 + (100%). 
lI-I-~q~r (Aceton-d6): 2,76 (s, 2 I-t, breit), 3,70 (s, 3 H), 3,60 (s, 3 H), 

5,07 (s, 2 I-I), 7,73 (s, 1 H) und Aromatenprotonensignale. 
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3-(4-Benzyloxy-3-methoxy-phenyl)-lH-chinolin-2-on (V) 
375 mg (1 mMol) IV/1 wurden in etwa 400 ml n-Butanol gelSst und 

in einem Photoreaktor der Fa. Normag (9316) mit  Zwa~lgsumlaufeinrieh- 
tung mit  UV-Licht dee Brenners TQ 150 der Fa. Original-Hanau-Quarz- 
lampen-GmbH bestrahlt. Die Aufarbeitung erfolgte dutch DC (Benzol/n- 
Butanol 20 : 1). 

Schmp. (n-Butanol) 244 ~ Weil~e Kristalle, DC-Fleck im UV-Lieht 
hellblau fluoreszierend (CHuCI~, Rf = 0,64). 

MS: 357+ (M+), 266 +, 238 +. 
IR  (KBr): •H 3100, C = 0  1635 cm -1. 

6-Benzyloxy-7-methoxy.phenanthren-9-carbonsi~uremethylester (VI/2) und 
6-Benzyloxy.5-methoxy-phenanthren-9-carbons(turemethylester (VII/2) 
dutch Ringsehlufl yon IV/1 
26 g (0,07 Mol) IV/1 werden in 550 ml mit  HCl-ges/~t~. MeOH aufge- 

sehwemmt und  unter Zusatz von 500 ml frisch destill. D M F  gelSst. Der 
auf 0 ~ gbgek6hlten LOsung werden 10 ml i-Amylnitr i t  langs~m zuge- 
setzt und  mit  KJ--St/~rke-Papier auf Uberschuf3 kontrolliert. Die Di- 
azoniumsalzlSsung wird 15 Min. bei 0 ~ weiter gelEihrt, dann ffigt man 
fiinf Spatelspitzen Naturkupfer C zu und erw/s nach Abklingen der 
Reaktion. Die filtrierte l~eaktionsl6sung wird in viel Wasser gegossen, 
wobei 20 g des Gemischs der beiden zu erwartenden S/s ausfallen. 

12 g davon wurden nach Umsetzung mit CH2N2 s/~ulenchromatogra- 
phiseh an Kieselgel mit Ctt~C12 Ms L6sungsmittel getrennt, wobei die 
Fluoreszenz der Me-Ester bei 366 nm eine Lokalisierung erm5glichte. (VI/2 : 
he]lblau, R]: 0,59; V I I / l :  hellgrflnblau, Rf: 0,84.) So wurden 3g  u  
(24%) und 5,2 g u  (42%) erhalten. 

VI/2: Sehmp. (EtOH) 127 ~ 
C24I-I2004. Ber. C 77,42, H 5,37. Gel. C 77,18, H 5,47. 

MS: 372+ (M + 52%), 281 + (100%), 253 + (20%), 223 + (22%), 221+ 
(24%). 

1H-NMR (CDC13): 4,04 (s, 3H),  4,10 (s, 3H),  5,37 (s, 2H),  3s  bei 
8,05, 8,44 und 8,60 (H-5, H-8 und H-10), u. a. Aromatenprotonensignale. 

VII/2:  Schmp. (EtOH) 105 ~ 
C24H2004. Ber. C 77,42, H 5,37. Gef. C 77,12, H 5,27. 

MS: 372 + (M + 24%), 281 + (100%), 253 + (34%), 249 + (36~/o), 222+ (24%). 
1H-NM1% (CDC18): 4,06 (s, 3 I-t), 4,09 (s, 3 H), 5,38 (s, 2 1-[), 8,33 (s, 

H-10), AB-System 8,08 (J = 9 I-Iz, H-7 und H-8) ; und Signale der anderen 
Aromatenprotonen. 

VI/2 und u  durch Ringschlufi des Aminozimtsi~uremethylesters Iu  
analog zu Chauney und Gellert 19 
4,48 g ( l l ,5mMol)  IV/2 werden in 350ml Aceton nach Zusatz yon 

7 ml 20proz. H2SO4 unter Rflhren bei 0 bis 5 ~ mit  2 ml i-Amylnitri t  
diazotiert. Naeh etwa einer Stde. werden der DiazoniumsalzlSsung 7 g 
NaJ zugesetzt. Nach Abklingen der Reaktion wird in Wasser gegossen, 
das Aceton weitgehend abgedampft, filtriert und  der Niederschlag in 
CH2Cl2 aufgenommen. Das L5sungsmittel wird mit  Na2SO4 getrocknet, 
abgedampft und  der R6ekstand wie vorher beschrieben ehromatographisch 
getrennt. 2,25 g VI/2 (50% d. Th.), 1,07 g VII/2 (24% d. Th.). 
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6-Hydroxy-7-methoxyphenanthren-9-carbonsi~uremethylester (VIII/2) 
372 mg VI/2 werden in 60 ml MeOH suspendiert und nach Zusatz 

yon 70 mg 10proz. Palladiumkohle 5 Stdn. bei 20 ~ mit  H2 bei etwa 
30 at/i  hydriert .  Nach Abfill~rieren des Kata lysa tors  wurde eingedampft.  
Die l~einigung erfolgte durch DC (Benzol/MeOI-I 9: 1, R/ :  0,73, hellblaue 
Fluoreszenz im UV-Licht,  dunkellila l~eaktion mit  Phenolreagens nach 
Koch und Krieg2~ 251 mg (89% d. Th.) weil3e, bl/i~trige Kristalle,  Schmp. 
(McOH) 158 ~ 

MS: 282+ (M+ 100%), 267+ (19%), 239+ (21%), 99 + (fiber 100%). 
1H-NMI% (CDC13): 4,02 (s, 3 H), 4,06 (s, 3 I-I), 6,08 (s, 1 H, austausch- 

bar), 8,11, 8,38, 8,53 (3 s, H-5, H-8 und tt-10), Mult iplet t  der Protonen 
H - l - - H - 4 .  

Sdure V I I I / l :  Dureh Sehfltteln einer CH2C12-L6sung yon VI I I /2  mit  
w/il~r. NaOH und Ansguern;  DC wie VI I I /2  (Rf: 0,49), Schmp. (subl.) 236 ~ 

MS: 268 + (M + 100%), 253 +, 225+. 

6-Hydroxy-5.methoxy-phenanthre~-9-carbonsi~uremethylester (IX/2) 
248 mg VII /2  werden analog VI/2 hydriert .  Man erh/~lt 180 mg durch 

pr~p. DC (Benzol/EtOH 9 : 1 ,  R/ :  0,72, lila Eigenfluoreszenz) gereinigte 
Substanz (95% d. Th.) ; Schmp. 98 ~ 

MS: 282+ (M + 100%), 267 + (75%), 251+ (11%), 235 + (27%), 208+ 
(32%). 

1H-NMlg (CDCI3): 3,79 (s, 3 H), 3,97 (s, 3 It) ,  6,29 (s, 1 H, austausch- 
bar), AB-System 7,99 (J = 9 t tz ,  H-7 und I-I-8), 8,24 (s, H-10), und SignMe 
der 4 flbrigen Aromatenprotonen (H-1- -~-4) .  

S(ture I X / l :  Schmp. 241 ~ 

6.fSthoxy-7-methoxyphenanthren.9-carbonsguremethylester (X a/2) 
In  eine Na-methylat l6sung (0,8 g Na in 30 ml CHsOH) werden 282 mg 

VIII /2 ,  gel6st in wenig absol. MeOI-I, eingetragen. Die gelbe Mischung 
versetzt man mit 3 ml frisch dest. C21-15J und erwgrmt unter Rflhren 
24 Stdn. in einem Autoklaven auf 100 ~ Die neutrale L6sung versetzt 
man nun mit Wasser, dampflb im Vak. wei~gehend ein und sehflttelt mit 
]4$her aus. Die org. Phase wird 2mal mit verd. NaOI-I und Wasser gewa- 
sehen. Nach Verdampfen des getrockneten Athers bleiben 230 mg X a/2 
(74% d. Th.) zurfick. Die I~einigung erfolgt durch pr/~p. DC (Benzol/ 
EtOH 9:1, blaue leluoreszenz bei 366nm, Ry: 0,86); Schmp. (2FIeOH) 
124 ~ 

MS: 310 + (M + 100%), 282+ (69%), 267 + (25%), 251+ (31%), 239+ 
(20%). 

H-NMI~ (CDCls): 1,54 (t, 3 I-I), 4,02 (s, 3 H), 3,98 (s, 3 It) ,  4,15 (qua, 
2 H), 7,86 (s, H-5), 8,30 und 8,47 (2 s, H-10 und H-8) und Signale yon 
H - l - - H - 4 .  

Si~ure X a / l :  DC wie X a/2, R/: 0,62, weil~e Kristalle,  dunkelblaue 
Fluoreszenz im UV-Licht,  Schmp. 217 ~ 

MS: 296 + (M + 100~o), 268% 253 +. 

6-n-Butoxy-7-methoxy-phenanthrcn.9-carbons~turemethylester (X b/2) 
Darstellung wie bei X a/2 beschrieben, mit  Butyljodid.  Rf: 0,87, im 

UV blau fluoreszierend, Schmp. (MeOI-I/It20) 131 ~ 
MS: 338 + (M + 43~o), 307 +, 282+ (100%), 267 + (17%), 251 + (18%). 
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6-i-Butoxy- 7-methoxyphenanthren-9-carbonsauremethylester (X c/2) 

Gewinnung wie X a/2, mit Isobutyljodid, Rf: 0,88, im UV intensiv 
blaue Fluoreszenz, Schmp. 122 ~ 

MS: 338 + (M + 40~o), 282 + (100~o), 267 + (23~o), 251 +, 239 +, 223 +. 

6-n-Hexoxy-7-methoxyphenanthren-9-carbonsauremethylester (X d/2) 

Darstellung wie bei X a/2, mit  n-Hexyljodid; Rf: 0,92, intensiv blaue 
Fluoreszenz im UV, Schmp. (MeOH/H20) 72 ~ 

MS: 366 + (M+ 37%), 282+ (100%), 267+ (17%), 251 + (19%), 239+ 
(13%). 

Sdure X d / l :  DC wie X a/2, Ry: 0,7, Schrap. 155 ~ 

6-Athoxy-5-methoxyphenanthren-9-carbonsduremethylester (XI/2) 

Vers des Esters IX/2, wie bei X a/2 beschrieben, mit CuH5J. 
Die Ausb. an XI/2 betr/igt 79~o d. Th., Sehmp. 94 ~ 

MS: 310 + (M+ 100%), 282+ (12%), 281+ (31%), 267 + (43%), 253 + , 
249 + . 

1H-NMR (CC14): 1,48 (t, 3 H), 3,86 (s, 3 H), 3,90 (s, 3 H), 4,12 (qua, 
2 m), 8,08 (s, It-10), AB-System 7,83 (J = 9 Hz, H-7 und H-8) und Sigzmle 
der Protonen H- l - -H-4 .  

6.Athoxy-7-methoxy.lO-nitrophenanthren-9-carbons(turemethylester (XII a/2) 

100rag Athylester X a/2 werden in 3 Inl Eisessig unter  Erw/irmen 
gelSst. Die LSsung wird bis an den Erstarrungspunkt  abgekflhlt und unter 
Riihren tropfenweise 1 ml einer Mischung yon HNOa (p = 1,4) und AcuO 
(1:4) zugegeben. Nach einer weiteren Stde. Rfihren bei Zimmertemp. 
wird auf Eis gegossen und  hierauf mit  J~ther ausgeschfittelt. Der J(ther 
wird mehrmals mit  Wasser gewaschen, getrocknet und abgedampft. Naeh 
s/~ulenchromatographischer l~einigung (Kieselgel, CH2C12; Ry: 0,60) er- 
h~lt man 81 mg (70%) einer gelben, kristallinen Substanz, Sehmp. 199 ~ 

MS: 355 + (M+ 100%), 327 + (35~o), 324 +, 309 +, 299 +, 298 +, 297 + (10~o). 
1H-NMI~ (CDC13): 1,62 (t, 3H),  2s  4,04 ( 2 •  4,35 (qua, 2H) ,  

2 s 7,46 und 7,92 (H-8 und ]:L5) und restliehe Aromatenmultipletts (H-4 
bei 8,45). 

3-~dthoxy-2-methoxy-9-nitro-phenanthren (XIII a) 

Die Decarboxylierung yon XII  a/1 wird, analog zur IKerstellung yon 
XII  b aus XII  d / l ,  durehgeffihr~. 

Pr~p. DC: CHIC12, R/: 0,76. Gelbe Kristalle, Schmp. 196 ~ 
MS: 297 + (M + 100%), 269 + (27%), 239 + (12~o), 223 + (i0%), 211 + 

(19%). 
II-I-NMR (CDCla): 1,63 (t, 3 H), 4,06 (s, 3 H), 4,23 (qua, 2 H), 6,90 (s, 

H-I), 7,96 (s, H-4), 8,46 (s, I~-10), Signale von It-5 bis H-8. 

6-n-Butoxy- 7-methoxy- l O-nitro-phenanthren- 9-carbonsg~uremethylester 
(XII b/2) 

242 mg des Butyl/~thers X b/2 werden in 3 ml Eisessig und 8 ml Ac20 
gelSst und zu der mit  Eis gekiihlten LSsung nach und nach 2,4 ml einer 
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tINOs/Ac20-Misehung (1 : 4) zugetropft .  N a e h  6 Stdn.  Stehen bei Zimmer-  
~emp. wird die L6sung auf  Eis  gegossen. Das R o h p r o d u k t  wird in C112C12 
aufgenommen,  die org. Phase  mi t  Na11CO3-LSsung und  Wasser  gewaschen 
a n d  mi t  Na2SO4 getroeknet .  Der  R / i cks tand  nach  A b d a m p f e n  des CH2C12 
wird durch pr/~p. DC gereinigt  (Ctt2C12, Rf :  0,72). 145 mg  (53%) X I I  b/2. 
Sehmp. 116--118 ~ 

C21H21:NO6. Ber. C 65,80, 11 5,48, N 3,66. 
Gef. C 65,91, I-I 5,54, N 3,59. 

MS: 383+ (M + 74%), 327 + (100%), 297+ (10~o), 282+, 281 + , 269 +, 
207 + . 

1H-NMR (CDC18): 1,00--1,83 (t, sex, quin, 311 + 2 H  + 2 H ) ,  3,96 
(s, 2 •  3 H),  4,21 (t, 2 11), 2 s 7,39 und  7,83 (I-I-8 und  H-5) ; fibrige Aromaten-  
signale. 

6-i-Butoxy- 7-methoxy- l O-nitro-phenanthren-9-carbons~turemethylester 
(XII  c/2) 

Ni t r ie rung  yon X c/2 wie vorher  bei X I I  b/2 beschrieben;  Rf :  0,72, 
Schmp.  157 ~ 

MS: 383 + (M + 33%), 327 + (100%), 297+ (10%), 282 + , 281 +, 269 + . 

6-n-Hexoxy-7-methoxy-lO-nitro-phenanthren-9-carbonsi~uremethylester 
(XII  d/2) 

Be im Ni t r ieren  yon 310 mg X d/2, g'el6st in 4 m l  Eisessig und  2 ml  
Ac20, wie bei X I I  a/2 beschrieben,  konnten  150 mg  (43~ gelbes kristal- 
lines P roduk t  gewonnen werden.  Rf :  0,75, Sehmp.  130 ~ 

MS: 411 + (M + 48%),  327+ (100%), 297+ (10%), 282+ (24%), 281+, 
269 + , 268 + , 267 + , 266 + , 256 + , 251 + , 241 + , 239 + , 237 + , 223 + , 222 + , 221 + . 

I I t -NMI~ (CDC13): 0 ,91--2,00 (t, sex, 3 quin, 3 H  + 2 H  + 2 t t  + 
+ 2I-I + 2 I t ) ,  3,96 (s, 2 •  4,21 (t, 2H_), 2 s  7,40 und  7,83 (11-8 und 
1I-5), Aromatenpro tonenmul t ip le t t s .  

S~ure X I I  d / l :  Schmp. 284 ~ 
MS: 397 + (M + 39%), 353+ (29~o), 337 + (21%), 323 + , 313+ (100%), 

283 +, 269 + (63~o), 268 +, 253 + (45~o). 

3-n-Hexoxy-2-methoxy-9-nitrophenanthren (XI I I  b) 

Die durch  alkalische Verseifung yon 26 mg Es te r  (XII  d/2) gewonnene 
rohe S~ure X I I  d/1 wird mi t  40 mg  Cu-Pulver  in 6 ml  frisch dest. Chinolin 
un te r  N2 erhitzt .  Nach  ls tdg.  Kochen  kfihlt  m a n  ab, verd i inn t  mi~ Ather ,  
f i l t r iert  und  sch /~ te l t  zur  E n t f e r n u n g  des Chinolins 4real mi t  KC1 (1 : 1) 
aus. Die/~ther .  LSsung wird sodann 2real mi t  1 N - N a O H  und gesgtt .  NaC1- 
L6sung gewaschen und  fiber Na2SO4 sicc. get rocknet .  Nach  Verdampfen  
des Athers  und  nach  df innsehiehtehromatographischer  Rein igung  (CH2C12, 
R / :  0,88) erh/~lt m a n  19 mg  (85~o , bez. auf  die S~ure) gelbe Reinsubs tanz  
( X I I I  b) ; Schmp.  112 ~ 

MS: 353 + (M + 42~o), 269 + (100~o), 239 +, 224 +, 223 +, 211 + (12~o), 
196 +, 191 +. 

1H-NMR (CDC13): 0,96 (t, 3 I-I), (m, 6 H), 1,98 (qui, 2 H),  4,03 (s, 3 H), 
4,28 (t, 2 i ) ,  3 s 7,24, 7,92 und  8,43 (11-1, H-4  und  H-10), Aromatenpro-  
tonenmul t ip le t t s .  
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6--4thoxy-5-methoxy-8-nitro-phenanthren-9-carbonsduremethylester (XIV/2) 

630 mg (XI/2 werden in 8 ml Ac20 und 4 ml ]Eisessig gel6st und unter  
Eiskfihlung tropfenweise 2 ml einer Mischung 1 : 1  von konz. Essigs~ure 
und ttNO3 (p = 1,4) zugesetzt. Nach einer Stunde wird das Reaktions- 
gemisch in Eiswasser gegossen. Hierauf sch~ttelt man mit CH2C12 aus, 
wiischt die org. Phase mit  NaHCOa-L6sung und Wasser, trockne~ mi~ 
Na2SO4 und  dampft ab. 

Die l~aI-ICO3-L6sung wurde wieder angesauert, die ausfallende S~ure 
XIV/1 abfiltriert und wieder mit  CH2N~ verestert. Die Ausbeute an XIV/2 
(91 rag) lie2 sich dadurch auf 230rag erh6hen; DC (CI-I~C12, Rf: 0,60), 
Schmp. (Et0H) 165 ~ gelb. 

MS: 355+ (M+ 14%), 324 +, 309 + (100%), 294+ (28%), 279 + (27~/o), 
265 + (19%), 251 + (52%). 

1H-]NMR (CDC18): 1,57 (t, 3 I-I), 3,87 (s, 3 H), 3,99 (s, 3 H), 4,27 (qua 
2t-I), 28 7,89 und 8,20 (I-I-7 und  It-10) und Signale der Protonen 
I-I- 1--I~I-4. 

2-_~thoxy-I-methoxy-naphth[ 3,2,1--ed ]indol-5 ( 4H )-on; Laetam der 
6-Athoxy-5-methoxy-8-aminophenanthren-9-earbons~ure (XV) 

l l m g  Nitroverbindung XIV/2 werden in MeOI-I mit 5rag 10proz. 
Palladiumkohle und Hu bei Zimmertemp. und Atmosph~rendruek hydriert. 
~Nach Filtrieren und  Eindampfen wird das Rohprodukt einer primp. DC 
unterworfen (CtI2C12/Ace~on 2: 1, Rf: 0,75); 8 mg XV (88O/o d. Th.). Naeh 
Sublimieren bei 0,01 Torr und 220 ~ (Luftbad) oder Uml6sen aus MeOH 
Schmp. 243 ~ gelb. 

MS: 293+ (M + 47%), 278+ (30~o), 264+ (11%), 250 + (100~o), 236+, 
222+. 

II-I-NMR (CDC13, sehr schwer lbslich) : 6,89 (s, H-7), 8,28 (s, H-10) u. a. 
Protonensignale. 

C18H15N03. Ber. C 73,72, H 5,12, 1~ 4,78. Gef. C 73,89, I-I 5,25, N 4,54. 

Ffir die Aufnahmen der Massenspektren danken wir Herrn Ing. H. Be- 
gutter, ftir die GC-Analysen I-Ierrn W. Deimbacher. Herrn Dr. G. Hanel 
sowie Herrn Dr. E. Haslinger sind wit fiir die Aufnahme der 60-MHz- 
bzw. 100 MHz-H-NMR-Spektren zu Dank verpflichtet. 
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