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Synthesen von Nitrophenanthren-9-carbonsiiure-methylestern
mit verschiedenen Alkoxylsubstituenten

Von
Matthias Pailer und Gerhard Willvonseder

Pharmazeutisch-Chemisches Institut, Universitit Wien, Osterreich

( Eingegangen am 1. Juli 1977 )

6-Alkoxy-7-methozy-10-nitrophenanthrene-9-carboxylates

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

Angeregt durch Untersuchungen von Mdse und Mitarbeiternts 2,
die feststellten, daB die von uns seinerzeit untersuchte Aristolochia-
siure-I (I)® (im folgenden mit 48-I bezeichnet), eine deutliche Steige-
rung der Phagozytose-Aktivitat von Leukozyten bewirkt, haben wir vor
einiger Zeit Nitrophenanthrencarbonsduren mit konstitutioneller Be-
ziehung zu den natiirlichen Aristolochiaséuren synthetisiert und dariiber
berichtet?.

In dieser Veréffentlichung finden sich auch Angaben iiber weitere,
eingehendere pharmakologische Untersuchungen der natiirlichen Ver-
bindung und iiber klinische Erfahrungen. Diese Ergebnisse bestatigten,
daB es sich bei der A4S8-I um keine antibiotisch wirksame Substanz
handelt, sondern daB hier eine Stimulierung des natiirlichen Abwehr-
mechanismus des Kérpers vorliegt. Erwahnenswert ist auch die Unter-
suchung von Aristolochiasdure auf eine mdgliche cytostatische Wir-
kung5-19. Es wurden auch verschiedene Derivate synthetisiert und auf
ihre cancerostatische Wirkung untersucht. Dabei kam man schlieBlich
zu der Annahme, daf das eigentliche wirksame Prinzip die frans-B-
Nitrostyrolgruppierung sei ' und die Reaktion mit der Zelle in einer
Art Michael-Addition erfolge 2.

Orzechowsky® vermutet, dall die AS-I ein Gegenspieler des Preduni-
sons sei. Stoffwechseluntersuchungen ergaben, dafl bei Anwendung der
AS-I die Gefahr einer Kumulation, verursacht durch die Riickresorption
der AS8-I in den enterohepatischen Kreislauf, besteht4. AuBerdem
wurde festgestellt, daB der Substanz eine Uberschreitung der Blut—
Liquor-Schranke méglich ist.
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In unserer oben zitierten Arbeit* ist die Synthese einiger leichter
darstellbaren Nitrophenanthrencarbonséduren und die Testung in vitro
von dreien dieser Substanzen auf die Steigerung der Phagozytose-
Aktivitdt von. Leukozyten beschrieben. Diese erwiesen sich wirksam,
wobei die 5-Nitrophenanthro{2,3—d] [1,3]dioxol-6-carbonsdure (II) die
hochste Aktivitat zeigte.

In der vorliegenden Arbeit wurde nun versucht, durch Anderungen
am Molekiil von IT weitere Verbesserungen der Wirksamkeit zu erreichen,
insbesonders sollten die lipophilen KEigenschaften verdndert werden.
So wurde die Methylendioxygruppe von II durch zwei Alkoxylgruppen
ersetzt, wobei sich an 6 immer eine Methoxyl-Gruppe und an 7 Alkoxyl-
gruppen mit steigender C-Anzahl befinden.

Das erste Syntheseziel war die Darstellung des Methylesters der
6-Hydroxy-7-methoxy-phenanthren-9-carbonsidure (VIII/2), der dann
durch die Williamson-Reaktion in die gewiinschten Ather iibergefiihrt
werden konnte.

o-Nitrobenzaldehyd wund O-Benzylhomovanillinsdure wurden in
iblicher Weise zur entsprechenden Zimtsiure (IIT) kondensiert, die
Nitroverbindung zur Aminoverbindung (IV/1) reduziert und diese zum
Phenanthrenderivat ringgeschlossen.

Bei der Aufbewahrung des Amins IV/1 am Licht und bei der Reini-
gung durch DC war die Bildung eines neuen Produktes zu beobachten.
Die nihere Untersuchung zeigte, daB sich dabei das 3-(4-Benzyloxy-3-
methoxy-phenyl)-1H-chinolin-2-on (V) gebildet hatte.

Beim Ringschlufl des diazotierten Amins IV/1 bilden sich erwartungs-
gemil zwei Isomere (VI/1 und VII/1), die als Ester (VI/2 und VII/2)
chromatographisch getrennt wurden. Eine Verbesserung der Ausbeute
konnte dadurch erreicht werden, dal bereits die Aminosdure IV/1
verestert (zu IV/2) und dann erst der Ringschlull durchgefiithrt wurde.
Die Abspaltung der Benzylgruppe von VI/2 und VIIj2 erfolgte hydro-
genolytisch mit Hy und Pd-Kohle als Katalysator.

Aus den phenolischen Estern VIII/2 und IX/2 wurden durch Um-
setzung der Na-Verbindungen mit Halogenalkylen die entsprechenden
Ather (Athylather X a/2, XI/2, n-Butylather X b/2, i-Butylither X ¢/2,
n-Hexyldther X d/2) erhalten, die durch Diinnschichtchromatographie
gereinigh wurden. Die auf diesem Wege in geringer Menge als Neben-
produkt erhaltenen Athersiuren (X a/1—X d/1) wurden nachtriglich
zur Verbesserung der Ausbeute wieder mit Diazomethan verestert.

Die Nitrierung der Ather-Ester (X a/2—X d/2) erfolgte unter 5 °C
mit einer Mischung aus HNOs (p = 1,4) und Acetanhydrid (4:1) in
verschiedenen Losungsmitteln. So wurde bei der Nitrierung von X a/f2
als Hauptprodukt die mono-Nitroverbindung XII a/2 erhalten, die sich
durch DC von geringen Mengen Nebenprodukten trennen lieB. Die Stelle
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des Eintritts der Nitrogruppe konnte bei XII a/2 durch 'H-NMR nicht
direkt bestimmt werden. Bei der Nitrierung von X a/2 verschwindet
eines der drei Singuletts im aromatischen Bereich, doch war eine Zuord-
nung nicht méglich. Es wurde daher der Ester X1I a/2 zur Séure XII a/l
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verseift und die Sdure decarboxyliert. Die so erhaltene Verbindung XIIIa
zeigte im 1H-NMR-Spektrum wieder drei Singuletts im aromatischen
Bereich, wodurch der Eintritt der Nitrogruppe am C-10 gesichert er-
scheint.

In ahnlicher Weise wie die Nitrierung von X a2 erfolgte die Dar-
stellung der weiteren Nitroester (XII b/2—XII d/2). Die Verseifung des
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Esters XII d/2 und die Decarboxylierung der Siure XII d/1 lieferte
XIIT b, dessen TH-NMR-Spektrum bestétigte, daB die Nitrogruppe an
der Stelle des Phenanthrengeriistes steht, welche dem C-10 der Siure
XII d/1 entspricht.

Die Substanz XI/2 wurde unter leicht verinderten Reaktionsbedin-
gungen nitriert (siehe exper. Teil) und die Nitroverbindung XIV/2
erhalten. Durch Umsetzung der durch teilweise Verseifung des Esters
wihrend der Nitrierung erhaltenen Saure XII/1 mit Diazomethan konnte
die Ausbeute an Endprodukt wesentlich erhoht werden.
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Im MS war der M/—46-Peak von XIV/2 von Interesse, da er eine peri-
Stellung von Nitro- und Carboxylgruppe (dhnlich wie bei den natiir-
lichen 48) vermuten lieB. Durch das *H-NMR-Spektrum lie§ sich kein
eindeutiger Beweis filhren. Dagegen ergab die katalytische Reduktion
mit Pd/Hs — dhnlich wie bei der 48-13, und der Synthese von 48-Deri-
vaten bei Gorecki und Ofa'® aus Aporphinalkaloidabbauprodukten —
eine Verbindung, die sich durch Spektren und Analyse als Lactam (XV)
charakterisieren lief3.

Experimenteller Teil
Die Schmelzpunkte wurden mit dem Kofler-Heiztischmikroskop be-

stimmt und sind unkorrigiert. Die Protonenresonanzen wurden bei 60 MHz
(Varian T-60) und 100 MHz (Varian X1.-100) unter Verwendung von 7'MS
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als innerem Standard vermessen. Die IR-Spektren wurden auf einem Perkin-
Elmer-Gerat Typ 234, die Massenspektren auf einem Varian MAT 111
aufgenommen. Zur Dinnschichtchromatographie wurden Merck-DCO-Fer-
tigplatten mit Kieselgel 60 Fas4 verwendet (Laufstrecke 5 om).

4-Benzyloxy-3-methoxy-phenylessigsdiure

Die Darstellung von 4-O-Benzylhomovanillingdure erfolgte analog der
Synthese der Benzylhomo-iso-vanillingdure!® aus Homovanillinsdure?'?
und Benzylchlorid.

Schmp. 118 °C (Lit. Schmp.!8: 115 °C).

o-(4-Benzyloxy-3-methoxy-phenyl ) -2-nitro-zimisdure (111)

In einem 11-Rundkolben werden 50 g 4-Benzyloxy-3-methoxy-phenyl-
essigsdure, 27,75 g o-Nitrobenzaldehyd und 20,5 g E#N in 360 ml 4c0
8 Stdn. unter Ruckflufl erhitzt. Die rotbraune Losung wird zur Zersetzung
des Ace0O mit 700 ml Wasser erhitzt und darauf weitere 300 ml Wasser
zugesetzt. Die abgeschiedene Substanz wird in Ather aufgenommen. Nach
Abdampfen des Loésungsmittels wird IIT in verd. NaOH geldst, mit HCl
wieder ausgefdllt und aus EtOH umgelost. Ausb. 45,2 ¢ gelber Kristalle
(619,), Schmp. 147 °C.

ngngNOG. Ber. 068,14, H4,49, N3,4.-5.
Gef. C 67,88, H 4,61, N 3,43.
MS: 405+ (M+ 379), 344+ (169,), 329+ (229,), 254+ (229,), 252+ (129%,),
238+ (1009%,).
H-NMR (CDClg): 3,95 (s, 3 H), 5,32 (s, 2 H), 6,88—8,30 (m, 12 Aromat-
H), 8,40 (s, 1 H), 10,15 (s, 1 H, austauschbar).

o~ { 4-Benzyloxy-3-methoxy-phenyl ) -2-amino-zimisiure (IV/1)

45 g IIT werden in einer Mischung von 250 ml konz. NHjz und 500 ml
Wasser gelost und einer sied. Losung von 270 g FeSO4 - 7 H0 in 830 ml
‘Wasgser zugesetzt. Nach 30 Min. Sieden (unter Rihren) dekantiert man den
schwarzen Niederschlag, filtriert und wischt den Riuckstand mehrmals
mit warmem verd. NHj. Die vereinigten Filtrate werden mit verd. Essig-
séiure angesduert und der Niederschlag durch mehrmaliges Lésen, Filtrieren
und Wiederausfillen von anhaftendem, kolloidalem Eisenhydroxyd be-
freit. Die Aminozimtsdure (IV/1) wird abgesaugt und mit Wasser gewa-
schen; Ausb. 26 g (629%), Schmp. (E:OH) 175—177 °C.

MS: 375% (M* 709%), 357+ (219%), 284 (1009%), 266% (919), 240+
(79%),.

TH-NMR (Aceton-dg): 3,63 (s, 3H), 5,02 (s, 2H), 7,54 (s, 1 H) und
weitere H-Signale.

IR (KBr): Ar-NH2 3460, 3380, C=0 1685 cm~1.

Methylester (IV[2):

Schmp. (EtOH) 140 °C.

MS: 389+ (M+ 399%), 298+ (329,), 280+ (119%), 266+ (100%).

IH-NMR (Aceton-dg): 2,76 (s, 2 H, breit), 3,70 (s, 3 H), 3,60 (s, 3 H),
5,07 (s, 2H), 7,73 (s, 1 H) und Aromatenprotonensignale.
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3-( 4-Benzyloxy-3-methoxy-phenyl }-1H -chinolin-2-on (V)

375 mg (1 mMol) IV/1 wurden in etwa 400 ml n-Butanol gelost und
in einem Photoreaktor der Fa. Normag (9316) mit Zwangsumlaufeinrich-
tung mit UV-Licht des Brenners TQ 150 der Fa. Original-Hanau-Quarz-
lampen-GmbH bestrahlt. Die Aufarbeitung erfolgte durch DC (Benzol/n-
Butanol 20: 1).

Schmp. (n-Butanol) 244 °C. WeiBe Kristalle, DC-Fleck im UV-Licht
hellblau fluoreszierend (CH2Clz, By = 0,64).

MS: 357+ (M), 266+, 238+,

IR (KBr): NH 3100, C=0 1635 em~1.

6-Benzyloxy-7-methoxy-phenanthren-9-corbonsduremethylester (V1/2) und

6-Benzyloxy-5-methoxy-phenanthren-9-carbonsiuremethylester (VILf2)

durch Ringschluf von IV/1

26 g (0,07 Mol) IV/1 werden in 550 ml mit HCl-gesdtt. MeOH aufge-
schwemmt und unter Zusatz von 500 ml frisch destill. DMF gelsst. Der
auf 0°C abgekthlten Losung werden 10 ml {-Amylnitrit langsam zuge-
setzt und mit KJ—Stirke-Papier auf Uberschuf kontrolliert. Die Di-
azoniumsalzlosung wird 15 Min. bei 0 °C weiter gerithrt, dann fiigt man
funf Spatelspitzen Naturkupfer C zu und erwirmt nach Abklingen der
Reaktion. Die filtrierte Reaktionslosung wird in viel Wasser gegossen,
wobei 20 g des Gemischs der beiden zu erwartenden Siuren ausfallen.

12 g davon wurden nach Umsetzung mit CHpNp sdulenchromatogra-
phisch an Kieselgel mit CHoClz als Losungsmittel getrennt, wobei die
Fluoreszenz der Me-Ester bei 366 nm eine Lokalisierung erméglichte. (VI/2:
hellblau, Ry: 0,59; VII/2: hellgrinblau, Ry: 0,84.) So wurden 3 g VIj2
(24%) und 5,2 g VII/2 (429,) erhalten.

VI/2: Schmp. (E¢tOH) 127 °C.

Ca4H2904. Ber. C 77,42, H 5,37. Gef. C 77,18, H 5,47.

MS: 372+ (M+ 52%), 281+ (100%), 253+ (20%), 223+ (22%), 221+
(249).

IH-NMR (CDClg): 4,04 (s, 3 H), 4,10 (s, 3H), 5,37 (s, 2H), 35 bei
8,05, 8,44 und 8,60 (H-5, H-8 und H-10), u. a. Aromatenprotonensignale.

VII/2: Schmp. (E:OH) 105 °C.
CoaH2004. Ber. C 77,42, H 5,37. Gef. C 77,12, H 5,27.
MS: 372+ (M+ 249%), 281+ (1009,), 253+ (349%), 249+ (36%,), 222+ (249,).
1TH-NMR (CDClg): 4,06 (s, 3 H), 4,09 (s, 3H), 5,38 (s, 2H), 8,33 (s,
H-10), AB-System 8,08 (J = 9 Hz, H-7 und H-8); und Signale der anderen
Aromatenprotonen.

V1/2 und VIIj2 durch Ringschluff des Aminozimitsiuremethylesters IV /(2
analog zu Chauncy und Gellert'®

4,48 g (11,5 mMol) IV/2 werden in 350 ml Aceton nach Zusatz von
7 ml 20proz. HsSO4 unter Rithren bei 0 bis 5°C mit 2 ml ¢-Amylnitrit
diazotiert. Nach etwa einer Stde. werden der Diazoniumsalzlosung 7 g
NadJ zugesetzt. Nach Abklingen der Reaktion wird in Wasser gegossen,
das Aceton weitgehend abgedampft, filtriert und der Niederschlag in
CH:Cly aufgenommen. Das Loésungsmittel wird mit Na»SO4 getrocknet,
abgedampft und der Rickstand wie vorher beschrieben chromatographisch
getrennt. 2,25 g VI/2 (50% d. Th.), 1,07 g VII/2 (249, d. Th.).
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6-Hydroxy-7-methoxyphenanthren-9-carbonsduremethylester (VIII1[2)

372mg VI/2 werden in 60ml MeOH suspendiert und nach Zusatz
von 70 mg 10proz. Palladiumkohle 5 Stdn. bei 20 °C mit Hy bei etwa
30 ati hydriert. Nach Abfiltrieren des Katalysators wurde eingedampft.
Die Reinigung erfolgte durch DC (Benzol/MeOH 9: 1, Ey: 0,73, hellblaue
Fluoreszenz im UV-Licht, dunkellila Reaktion mit Phenolreagens nach
Koch und Krieg?®). 251 mg (899, d. Th.) weille, blattrige Kristalle, Schmp.
(MeOH) 158 °C.

MS: 282+ (M+ 1009,), 267+ (19%), 239+ (21%), 99+ (tber 1009%,).

1H-NMR (CDCls): 4,02 (s, 3 H), 4,06 (s, 3 H), 6,08 (s, 1 H, austausch-
bar), 8,11, 8,38, 8,563 (38, H-5, H-8 und H-10), Multiplett der Protonen
H-1—H-4.

Séure VIII/1: Durch Schitteln einer CHyClz-Losung von VIII/2 mit
wilBr. NaOH und Ansduern; DC wie VIII/2 (Ry: 0,49), Schmp. (subl.) 236 °C.

MS: 268+ (M+ 1009,), 253+, 225+,

6-Hydroxy-§-methoxy-phenanthren-9-carbonsduremethylester (1X/2)

248 mg VII/2 werden analog VI/2 hydriert. Man erhélt 180 mg durch
prap. DC (Benzol/EtOH 9:1, Ry: 0,72, lila Eigenfluoreszenz) gereinigte
Substanz (95% d. Th.); Schmp. 98 °C.

MS: 282+ (M+ 1009;), 267+ (75%), 251+ (119%), 235+ (279%), 208+
329,).

( élzl-NMR (CDClg): 3,79 (s, 3 H), 3,97 (s, 3 H), 6,29 (s, 1 H, austausch-
bar), 4B-System 7,99 (J = 9 Hz, H-7 und H-8), 8,24 (s, H-10), und Signale
der 4 ubrigen Aromatenprotonen (H-1—H-4).

Saure IX/1: Schmp. 241 °C.

6- Athoxy-7-methoxyphenanthren-9-carbonsiuremethylester (X a/2)

In eine Na-methylatlosung (0,8 g Na in 30 ml CH30H) werden 282 mg
VIII 2, gelost in wenig absol. MeOH, eingetragen. Die gelbe Mischung
versetzt man mit 3ml frisch dest. CeoHsJ und erwéarmt unter Rithren
24 Stdn. in einem Autoklaven auf 100 °C. Die neutrale Losung versetzt
man nun mit Wasser, dampft im Vak. weitgehend ein und schittelt mit
Ather aus. Die org. Phase wird 2mal mit verd. NaOH und Wasser gewa.-
gschen. Nach Verdampfen des getrockneten Athers bleiben 230 mg X a/2
(74% d. Th.) zurick. Die Reinigung erfolgt durch prip. DC (Benzol/
EtOH 9:1, blaue Fluoreszenz bei 366 nm, Ey: 0,86); Schmp. (MeOH)
124 °C.

MS: 310+ (M+ 1009,), 282+ (699%), 267+ (259%,), 251+ (31%), 239+
(20%)-

H-NMR (CDClg): 1,54 (t, 3 H), 4,02 (s, 3 H), 3,98 (s, 3 H), 4,15 (qua,
2H), 7,86 (s, H-5), 8,30 und 8,47 (28, H-10 und H-8) und Signale von
H-1—H-4.

Sdure X afl: DC wie X a/2, Rf: 0,62, weile Kristalle, dunkelblaue
Fluoreszenz im UV-Licht, Schmp. 217 °C.

MS: 296+ (M+ 1009%), 268+, 253+,

6-n-Butoxy-7-methoxy-phenanthren-9-carbonsduremethylester (X b/2)

Darstellung wie bei X a/2 beschrieben, mit Butyljodid. Rf: 0,87, im
UV blau fluoreszierend, Schmp. (MeOH/H>0) 131 °C.

MS: 838+ (M+ 439%), 307+, 282+ (1009), 267+ (17%), 251+ (189).



518 M. Pailer und G. Willvonseder:

6-i- Butoxy- 7 -methoxyphenanthren-9-carbonsiuremethylester (X c(2)

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

MS: 338+ (M+ 40%,), 282+ (1009%), 267+ (23%), 251+, 239+, 223+,

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

Darstellung wie bei X a/2, mit n-Hexyljodid; Ry: 0,92, intensiv blaue
Fluoreszenz im UV, Schmp. (MeOH/H0) 72 °C.

MS: 366+ (M* 37%), 282+ (1009%), 267+ (17%), 251+ (19%), 239+
(139).

Sdure X d/1: DC wie X a/2, Ry: 0,7, Schmp. 155 °C.

6- Athoxy-5-methoxyphenanthren-9-carbonsiuremethylester (X1/2)

Verdtherung des Esters IX/2, wie bei X a/2 beschrieben, mit CeHsJ.
Die Ausb. an XI/2 betragt 79%, d. Th., Schmp. 94 °C.

MS: 310+t (M* 100%), 282+ (129,), 281+ (319%), 267+ (43%), 253+,
249+,

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

6- Athoxy-7-methoxy-10-nitrophenanthren-9-carbonsduremethylester (XII a/2)

100 mg Athylester X a/2 werden in 3 ml FEisessig unter Erwirmen
gelost. Die Losung wird bis an den Erstarrungspunkt abgekiihlt und unter
Rithren tropfenweise 1 ml einer Mischung von HNOj3 (p = 1,4) und AexO
(1:4) zugegeben. Nach einer weiteren Stde. Rihren bei Zimmertemp.
wird auf Eis gegossen und hierauf mit Ather ausgeschiittelt. Der Ather
wird mehrmals mit Wasser gewaschen, getrocknet und abgedampft. Nach
sdulenchromatographischer Reinigung (Kieselgel, CH:Cla; Ey: 0,60) er-
hélt man 81 mg (709%) einer gelben, kristallinen Substanz, Schmp. 199 °C.

MS: 355 (M* 1009%), 327+ (35%,), 324+, 309+, 299+, 298+, 297+ (109,).

IH-NMR (CDClg): 1,62 (¢, 3H), 28 4,04 (2x3 H), 4,35 (qua, 2 H),
28 7,46 und 7,92 (H-8 und H-5) und restliche Aromatenmultipletts (H-4
bei 8,45).

3- Athoxy-2-methoxy-9-nitro-phenanthren (XIII a)

Die Decarboxylierung von XII a/1 wird, analog zur Herstellung von
XII b aus XII d/1, durchgefahrt.

Priap. DO: CHaCls, Byr: 0,76. Gelbe Kristalle, Schmp. 196 °C.

MS: 297+ (M+ 100%), 269t (27%), 289+ (129%,), 223+ (10%), 211+
(199%,).

H-NMR (CDClg): 1,63 (t, 3 H), 4,06 (s, 3 H), 4,23 (qua, 2 H), 6,90 (s,
H-1), 7,96 (s, H-4), 8,46 (s, H-10), Signale von H-5 bis H-8.

6-n-Butoxy-7-methoxy-10-nitro-phenanthren-9-carbonsdiuremethylester
(XTI b/2)

242 mg des Butyldthers X b/2 werden in 3 ml Eisessig und 8 ml 4cs0
geldst und zu der mit Eis gekithlten Lésung nach und nach 2,4 ml einer
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HNO3/4c20-Mischung (1 : 4) zugetropft. Nach 6 Stdn. Stehen bei Zimmer-
temp. wird die Lésung auf Eis gegossen. Das Rohprodukt wird in CHyClg
aufgenommen, die org. Phase mit NaHCO3s-Losung und Wasser gewaschen
und mit NasSOy getrocknet. Der Ruckstand nach Abdampfen des CHgCl
wird durch préap. DC gereinigt (CH2Clz, Ry: 0,72). 145 mg (53%,) XII b/2.
Schmp. 116—118 °C.

021H21N06. Ber. C 65,80, H5,4:8, N3,66.
Gef. C 65,91, H 5,54, N 3,59.
MS: 383+ (M* 74%), 327+ (1009%), 297+ (10%), 282+, 281+, 269+,
207+,
1H-NMR (CDCls): 1,00—1,83 (b, sex, quin, 3H + 2H + 2 H), 3,96
(s, 2x 3 H), 4,21 (t, 2 H), 28 7,39 und 7,83 (H-8 und H-5); ibrige Aromaten-
signale.

6-i-Butoxy-7-methoxy-10-nitro-phenanthren-9-carbonsiuremethylester

(XTI c/2)

Nitrierung von X ¢/2 wie vorher bei XII b/2 beschrieben; Ry: 0,72,
Schmp. 157 °C.

MS: 383% (M* 339%), 327+ (1009%,), 297+ (109%,), 282+, 281+, 269+,

6-n-Hexoxy-7-methoxy-10-nitro-phenanthren-9-carbonsiuremethylester
(XII d/2)
Beim Nitrieren von 310 mg X d/2, gelost in 4 ml Eisessig und 2 ml

Ae20, wie bei XII a/2 beschrieben, konnten 150 mg (439,) gelbes kristal-
lines Produkt gewonnen werden. Ry: 0,75, Schmp. 130 °C.

MS: 411+ (M+ 48%), 327+ (1009%), 297+ (109), 282% (249,), 281+,
269+, 268+, 267+, 266+, 256, 251+, 241+, 239+, 237+, 223+, 222+, 221+,

1H-NMR (CDCl3): 0,91—2,00 (¢, sex, 3 quin, 3H + 2H 4+ 2H +
4+ 2H + 2H), 3,96 (s, 2x 3 H), 4,21 (t, 2H), 28 7,40 und 7,83 (H-8 und
H-5), Aromatenprotonenmultipletts.

Sdure XII d/1: Schmp. 284 °C.
MS: 397+ (M* 39%), 353+ (29%), 337+ (21%), 323+, 313+ (100%),
283+, 269+ (639), 268*, 253+ (45%).

3-n-Hexoxy-2-methoxy-9-nitrophenanthren (XI1II b)

Die durch alkalische Verseifung von 26 mg Ester (XII d/2) gewonnene
rohe Séure XII d/1 wird mit 40 mg Cu-Pulver in 6 ml frisch dest. Chinolin
unter Nz erhitzt. Nach Istdg. Kochen kithlt man ab, verdiinnt mit Ather,
filtriert und schuttelt zur Entfernung des Chinolins 4mal mit HCl (1: 1)
aus. Die dther. Losung wird sodann 2mal mit 1N-NaOH und gesdtt. NaCl-
Loésung gewaschen und tber NaaSO4 sice. getrocknet. Nach Verdampfen
des Athers und nach dnnschichtchromatographischer Reinigung (CHaCls,
By: 0,88) erhilt man 19 mg (859, bez. auf die Sidure) gelbe Reinsubstanz
(XIII b); Schmp. 112 °C.

MS: 353+ (M* 429), 269+ (1009,), 239+, 224+, 223+, 211+ (129),
196+, 191+,

1H-NMR (CDClg): 0,96 (t, 3 H), (m, 6 H), 1,98 (qui, 2 H), 4,03 (s, 3 H),
4,28 (t, 2H), 38 7,24, 7,92 und 8,43 (H-1, H-4 und H-10), Aromatenpro-
tonenmultipletts.
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6- Athowy-5-methoxy-8-nitro-phenanthren-9-carbonsduremethylester (XIV/[2)

630 mg (XI/2 werden in 8 ml Ac0 und 4 ml Kisessig gelost und unter
Eisktuhlung tropfenweise 2 ml einer Mischung 1:1 von konz. Essigsdure
und HNO; (p = 1,4) zugesetzt. Nach einer Stunde wird das Reaktions-
gemisch in Eiswasser gegossen. Hierauf schiittelt man mit CH:Cly aus,
wascht die org. Phase mit NaHCOj3-Losung und Wasser, trocknet mit
NagS04 und dampft ab.

Die NaHCOg-Losung wurde wieder angesduert, die ausfallende Saure
XIV/1 abfiltriert und wieder mit CHoN2 verestert. Die Ausbeute an XIV/2
(91 mg) lieB sich dadurch auf 230 mg erhdhen; DC (CHyCls, Ry: 0,60),
Schmp. (EtOH) 165 °C, gelb.

MS: 355+ (M+ 149), 324%, 309+ (1009,), 294+ (289%), 279+ (27%),
265+ (19%), 261* (52%)).

1H-NMR (CDClg): 1,57 (t, 3 H), 3,87 (s, 3 H), 3,99 (s, 3 H), 4,27 (qua
2H), 2s 7,89 und 8,20 (H-7 und H-10) und Signale der Protonen
H-1—H-4.

Z-Atho.a_cy-l -methoxy-naphth(3,2,1—cd Jindol-5(4H )-on; Lactam der

6-Athoxy-5-methoxy-8-aminophenanthren-9-carbonsiure (XV)

11 mg Nitroverbindung XIV/2 werden in MeOH mit 5mg 10proz.
Palladiumkohle und Ha bei Zimmertemp. und Atmosphérendruck hydriert.
Nach Filtrieren und Eindampfen wird das Rohprodukt einer prip. DC
unterworfen (CHsCla/Aceton 2: 1, Ry: 0,75); 8§ mg XV (889, d. Th.). Nach
Sublimieren bei 0,01 Torr und 220 °C (Luftbad) oder Umlésen aus MeOH
Schmp. 243 °C, gelb.

MS: 203+ (M* 47%,), 278+ (30%), 264+ (11%), 250* (100%), 236,
222+,

1H-NMR (CDClg, sehr schwer 16slich): 6,89 (s, H-7), 8,28 (s, H-10) u. a.
Protonensignale.

C1sH15NO3. Ber. C 73,72, H 5,12, N 4,78. Gef. C 73,89, H 5,25, N 4,54.

Fur die Aufnahmen der Massenspektren danken wir Herrn Ing. H. Be-
guiter, fiur die GC-Analysen Herrn W. Deimbacher. Herrn Dr. G. Hanel
sowie Herrn Dr. E. Haslinger sind wir fir die Aufnahme der 60-MHz-
bzw. 100 MHz-H-NMR-Spektren zu Dank verpflichtet,
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