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Zmammcnfasmmg-Durch Umsetzung von Enaminen mit pChinonen in Eisessig werden Acetoxy - hydroxy - indol- 
3 - carbonsitureester - Derivate dargestellt. Die Struktur, insbesondere die mbglichen Wasserstoffbrflcken 
(OH . . . . . . 04 werden mit spektroskopischen und chemischen Methoden untersucht. Die 4 - Hydroxy - 5 - acyloxy 
- indol - Sbuktur de Produkte und die Entstehung aus den intermediiir gebildeten 4-Acyloxy-5.hydroxy-indol-Der. 
unter Acylwanderung kiinnen nachgewiesen und damit andere Ansichten korrigiert werden. Die Acylwanderung 
wurde durch Verwendungeines stersch gehinderten Acylrestes unterbunden. So konnte ein Zwischenprodukt isoliert, 
charakterfsiert und umgelagert werden. Der Reaktionsverlauf wird aufgrund der Beobachtungen diskutiert. 

AbstractThe reaction of enamines with p-quinones in acetic acid yields acetoxy - hydroxy - indol - 3 - carboxylic 
acid derivatives. The structure, especially concerning the possible hydrogen-bonds, is examined by spectroscopical 
and chemical methods. The 4 - hydroxy - 5 - acyloxy - indol - structure and the origin from an intermediate 4-acyloxy- 
5-hydroxy-indol by acyl migration is demonstrated and thus other mechanisms are corrected. Acyl migration could 
be prevented by use of a sterically hindered acyl-group. Thus isolation, characterisation and rearrangement of an 
intermediate was possible. The course of the reaction is discussed. 

Bei der Durchftlhrung der Nenitzescu-Reaktion unter Aufgrund des Vergleichs mit Ic’ (H6= 7.10 und H7 = 
bestimmten Reaktions-bedingungen entstehen N - Aryl - 5 
- acyloxy - 4 - hydroxy - indol - LIerivate.12 Analog lassen 

6.45 ppm in Pyridin-d3 kann dieses Signal einem Proton 
in 6Stellung zugeordnet werden. Die Methyl-Gruppe 

sich die entsprechenden N-Alkyl-Derivate la-c in etwas befindet sich demnach in 7Stelhmn. Dafilr snricht such 
besserer Ausbeute darstellen. die chemische Verschiebung des Methyl-Gruppen-Signals 
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la: R,-CH,; R,=R,=H 
lb: R, = CH,CJ&; R, = R, = H 
lc: R, = CJf,,; R, = R, = H 

_COOC,H, 
Id: R, = CCl-C&; R, = H; R, = CH, 
lc: R,=4-Cl-C.H.; Rs=R,=H 
II: R, = 4-Cl-C&; R, = CH,; R, = H 

2a: R,=CH,; Rz=R,=H 
ZJJ: R, = CHLH,; Rz = R; = H 
2c: R, = C&f*,; Rz = R, = CH,CO 
2d: R, = CH,CJf,; R, = R, = CH,CO 

Bei Venvendung von Methyl-p-benzochinon entsteht 
bei dieser Reaktion das 7 - Methyl - indol - Derivat Id ak 
Hauptprodukt. 

Nach den Erfahrungen von Allen u.a.’ bei der normafen 
Nenitzescu-Reaktion mit N-substituierten Enaminen 
wiire im vorliegenden Fall eine bevorzugte Bildung des 6- 
Methyl-indols If zu erwarten gewesen. Has Signal des zur 
Methyl-Gruppe orfho-stiindigen Protons wird im NMR- 
Spektrum von Id (in Pyridind) bei 6.85 ppm beobachtet. 

bei 166 ppm in Pyridin, bzw. bei I.72 ppm in CDCI,. Die 
im Vergfeieh zu Toluol(2~36 ppm) und zu anderen 6 bzw. 
7 - Methyl - 5 - hydroxy - indol - Derivaten3 autRillige 
Hochfeldverschiebung kann bei einer ‘I-Stellung der 
Metbyl-Gruppe aufgrund der diamagnetischen Abschir- 
rnvng durch den p-Chforphanyl-Rest zwanglos erklgrt 
werden. Die Bildung des isomeren CMethyl-indols If afs 
Nebenprodukt ist im NMR-Spektrum (CDc13) des rohen 
Reaktionsproduktes an dem Auftreten von entsprechen- 
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den Signalen geringerer Intensitiit bei 2.18 ppm (6CH,); 
6.28 (H,); 11.5 (4OH) und 2.45 (CHjCO) zu erkennen. 

Die Substanzklasse 1 ist wegen ihrer im Tierversuch 
beobachteten’ hypotensiven Wirkung, die z.T. stalker ist 
als die des bekannted Mecarbinats (Dimekarben), in- 
teressant. Struktur’ und Bildung6 dieser Reaktions pro- 
dukte sind untersucht worden. Von G. R. Allen, Jr. wurde 
ktlrzlich die 5 - Acyloxy - 4 - hydroxy - indol - Struktur 
sowie deren Entstehung durch Acylwanderung ohne 
weitere Begriindun 

f 
und ohne dass eigene Unter- 

suchungen vorlagen, angezweifelt. Die von Allen vorges- 
chlagene 4 - Acetoxy - 5 - hydroxy - indol - Struktur ist 
aufgrund der bereits veroffentlichten Untersuchungen’ 
unwahrscheinlich. Ferner ist die postulierte’ 5 - Acetoxy - 
4 - hydroxy - indol - Struktur durch weitere inzwischen 
durchgeftlhrte’ Untersuchungen bewiesen. 

Die Struktur der Acetoxy-hydroxy-indol-Lkivate 
Die IR- und NMR-spektroskopische Untersuchung von 

I9 Reaktionsprodukten des Typs 1 zeigt eine starke 
intramolekulare Wasserstoffbrilcke an. Es kiinnte sich 
demnach grundsltzlich urn die Strukturen A oder B 
handeln. 

Die IR-spektroskopischen Eigenschaften der Acyloxy- 
hydroxy-indole 1: OH-Bande bei 3000 cm-’ und Acetoxyl- 
Carbonylbande bei 1760-1770 sind mit der Struktur B 
demnach unvereinbar. Die im Vergleich zu anderen 
Indolcarbonestern (z.B. 2e und 2d, siehe Tabelle I) urn 
40-6@ cm-’ zu kleineren Wellenzahlen verschobene Car- 
bonylabsorption der Estergruppe in 3Stellung zeigt das 
Vorliegen der Chelat-Struktur A an.* 

Die Acylwanderung 
Wie gezeigt werden konnte,6 entstehen die Acetoxy- 

indol-Derivate 1 aus dem Carbinolamin 5 und Essigsiiure. 
Zu spektroskopischen Vergleichszwecken und urn nahere 
Hinweise ilber den Verlauf der Reaktion des Carbinola- 
mins mit organischen Sluren, insbesondere Ober die 
postulierte Acylwanderung zu erhalten, wurde versucht, 
aus 5 ein Indol-Derivat mit der Struktur B darzustellen. 

Die Umsetzung von 5 mit Essigsiiure in Dioxan fiihrt 
such bei Raumtemperatur und Ausflllung des Reak- 
tionsproduktes mit Petroliither ohne weitere Umkristalli- 
sation zum 5 - Acetoxy - indol - Derivat la, so dass eine 
Acylwanderung im Verlauf der Umkristallisation aus- 
geschlossen werden kann. Die Wanderung der Acetyl- 

R 

C-OR 6wC-OR 

Beim Vorliegen der o - Acetoxy - phenol - Struktur B 
ist aufgrund des Vergleichs der Absorptionen im IR- 
Bereich (KBr) von 3 und 1,2,4, - Triacetoxy - naphthalin 
(1770cm-‘) infolge der H-Briike eine Verschiebung der 
OH-Absorption urn etwa 80cm-’ und der Carbonyl- 
Absorption urn etwa 30cm-’ zu kleineren Wellenzahlen 
zu erwarten. 

3 4inCCL 

OH(cm-‘) CO(cm-‘) R R, 

3410 1736 CH, H 
3380 1712 CJS, H 
- 1748 Cd% CH, 

Auch die Untersuchungen von R. Biggins u.a.9 an 
Verbindungen des Typs 4 ergaben vergleichbare 
Eigenschaften fiir wasserstoffverbrilckte o-Acyloxy- 
phenole. 

l vgL hicrzu die unte? gemachten Angatxn. 

Gruppe erfolgt demnach unmittelbar im Anschluss an die 
Additions-Reaktion bei Raumtemperatur. 

Der Reaktionsverlauf der Umsetzung von 5 mit 
organischen Carbonsiiuren zu den 5-Acyloxy-indolen 1 
kann folgendermassen formuliert werden: 

Aus dem Chinonimonium-ion 6 bildet sich durch 
1,4-Addition des Acetat Anions das a -Ketolacetat-artige 
Zwischenprodukt 7. Bei a-Ketolacetat Derivaten wurden 
Acylwanderungen”“’ z.T. unter milden Reaktionsb-edin- 
gungen” beschrieben. Ahnhch kann im vorliegenden Fall 
die Wanderung auf dem Weg a ilber 8 zu dem stabilen 
aromatischen System I erfolgen. 

Die Bildung von 1 ist such auf dem Weg b miiglich. Aus 
7 kann unter Aromatisierung das 4-Acyloxy-indol 9 
entstehen, das sich in das wegen der Wasserstoffbrticke 
thermodynamisch stabilere 5-Acyloxy-indol 1 umlagert. 
Die Acylwanderung auf dem Weg b erscheint aufgrund 
der Beobachtungen von E. Fischer” und Critchlow” 
miiglich. Es wurde eine entsprechende Umlagerung an 
Monoestern von Polyphenol-Derivaten beobachtet. 

Wie aus den Strukturen 7 bzw. 9 ersichtlich, verlauft die 
Acylwanderung in beiden Fallen unter nukleophilem 
Angriff an der Acyloxy-Carbonyl-Gruppe in 4Stellung. 
Bei Verringerung der Carbonylaktivitlt der eingesetzten 
Carbonsiure durch elektronische bzw. sterische Faktoren 
sollte die Acylwanderung zu verziigern oder zu verhin- 
dern und ein 4 - Acyloxy - 5 - hydroxy - indol Der. vom 
Typ 9 isolierbar sein. Das Carbinolamin 5 wurde zu 
diesem Zweck mit folgenden Carbonsauren umgesetzt: 
Pivalinstiure, Triphenylessigsaure, 2-Methyl- 
benzoeslure, 2,4,6-Trimethyl-benzoesaure, 3,4,5- 
Trimethyl-benzoesaure, 2.6~Dinitrobenzoeslure. Zu Ver- 
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Der Rcaktionsverlauf der Umsetzung von 5 mit organ&hen Carbonsfiuren zu den S-Acyloxy-indolen 1 kann 
folgcndcrmassen formuliert werden: 

Ow 
COOGH, 

I + 
N CH, 

CH> 

6 

I 

R-COOH 

10: R - (CH,),C- 
lh: R = (C&),C- 
11: R = 2-CH,-C&i.- 
lk: R = 2,4,~(CH,),-GHr 
11: R = 2,4,6-@CH,kC~Hr 

lm: R = 3,4,5-(OCH,j&Hr 
In: R = 2.40W&C&- 
lo: R-&N&C& 
lp: R = 2,WW&-GHr 
lq: R = ChC- 

a: R = 3,4J-(OCH,),-C&- 
b: R = 2,4,G(CH,),-C&- 
c: R=4-NO&,H.- 
d: R = 2,4(NQh-mr 
c: R = 2,4,6-(OCH,)&Hr 

gleichswecken wurde die Urn setzung mit 2,4- dem Vergleich mit la-lc und den entsprechenden 
Dinitrobenzoesiiure, 4-Nitrobenzoesiiure und Acetyl-Derivaten 2e, 2d und Rh-ltk (siehe Tabelle 1). 
Trichloressigsiiure ebenfalls durchgefilhrt. Bei den isolier- Die Acylwanderung war wider Erwarten such im Falle 
ten Reaktionsprodukten handelt es sich jeweils wieder urn da Mesitykncarbon-siiure erfolgt. Unter schonenden 
die entsprechenden 5 - Acyloxy - 4 - hydroxy - indol - Reaktions- und Aufarbeitungsbedingungen gelingt bei der 
Derivate lg bis lg. Die Chelat-Struktur 1 ergibt sich aus Umsetzung mit 2,4,6-Trimethoxy-benzoesiiure die 
den IR- und NMR-spektroskopischen Eigenschaften und Isolierung des getinschten 4 - Acyloxy - 5 - hydroxy - 
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Tabelle I. 

IR (cm-‘) NMR 

R 
Verbindung Nr. 3-COO&H, S-O-C-R 4-OH 4-OH L.M. 

IS 1640/1~0 1755 2800-2900 
lb 
IC l65O/l630 1770 2900 
Id 1640/162U 1765 2900 
le’ 1645/1630 1770 3000 

c 1640/1620 1745 2900 
lb 1645/1630 1755 2900 
11 1645/1625 1735 2900 
lk 1640/1630 1740 2900 
II 1645/1630 1750 2900 
lm 1650/1630 1735 2900 
In 1640/1625 1760 2800-3100 
lo 1650/1630 1740 28w3100 

tP 1640/1630 I770 3000 

19 164511625 1780 2900 

2c 1700 1765 
2d 1700 1765 
10s 1690 1720 
lllb 1700 1750 
ilk 1700 1755 
lad 1700 1780 
loe 1695 1755 

21, 1620 
2b 1640/1615 

II.75 
12.35 
II.70 
12.20 
12.10 

- 
II.67 
12.17 

- 
II.62 
11.72 
12.03 
12.00 

- 
Il.83 

CDCI, 
Pyridin 
DMSO 
Pyridin 
Pyridin 

- 

CDCI, 
Pyridin 

CD&- 
CDCI, 
DMFA 
DMFA 

- 

CDCI, 

S-OH 

R 
CO-C-CH, 

1765 - - 
1765 - - 
1770 - - 
1765 - - 
1770 - - 
1780 - - 
1770 - - 

4-OH 

2900 12.55 Pyridin 
3ooo 12.00 Pyridin 

indol - Derivats 9~ neben dem entsprechenden 5 - Acyloxy 
- 4 - hydroxy - indol - Derivat 11. Die IR- und NMR- 
spektroskopischen Eigenschaften der Substanz 9a stehen 
in voller Ubereinstimmung mit den erwarteten Daten. Im 
IR-Spektrum von 9n beobachtet man die Absorption einer 
freien Hydroxyl-Gruppe bei 3480 cm-’ als scharfe Bande. 
Bei den 4,5-Dihydroxy-indolen 2a und 2b wird die 
entsprecheode Absorption bei gleicher Wellenzahl 
beobachtet. Das Signal der Hydroxyl-Gruppe tritt im 
NMR-Spektrum von 9n (CIXIJ bei 7.22ppm auf. Die 
Carbonylbande einer nicht chelatisierten Ester-Gruppe 
wird im IR-Spektrum von 9a bei 1695cm-’ (3-COOR) 
beobachtet. Da die Carbonylabsorption der 4-Acyloxy- 
Gruppe bei 1750 cm-’ im Vergleich zu II ebenso wie die 
OH-Absorption im Vergleich zu 2a und 2b nicht nach 
kleineren Wellenzahlen verschoben ist, liegt 9a im 
kristallinen Zustand offenbar nicht in der Struktur B vor. 

Das CAcyloxy-indol 9a lager? sich beim trocknen 
Erhitzen auf 200-250” unter Acylwanderung auf dem Weg 
b in das entsprechende 5-Acyloxy-indol II urn. Das ist am 
Schmelzverhalten erkennbar und ergibt sich aus der 
diinnschichtchromatographischen und IR-spektrosk- 
opischen Untersuchung des so behandelten Produktes. 
Nach 30-mintltigem Erwarmen einer methan- 
olischen Lbsung von 9a kann die BiIdung von 11 diinn- 
schichtchromatographisch nicht nachgewiesen werden, 
das Ausgangsprodukt lbst sich in guter Ausbeute rein 
zurtickgewinnen. Nach 7 h unter gleichen Bedingungen 
oder nach 3-stilndigem Erhitzen in Dioxan kann die 

Umlagerung diinnschichtchromatographisch und durch 
Isolierung von II nachgewiesen werden. Bei kilrzerem 
Erhitzen von 9~ in Essigsaure findet Acetolyse zu 2a statt. 
Die Entstehung von 2a kann durch Farbreaktion mit AglO 
und diinnschichtchromatographisch durch Vergleich mit 
authentischem Material, das nach der bekannten’ 
Methode aus la hergestellt wurde, nachgewiesen werden. 

Aufgrund des Stattfindens der Acylwanderung im Falle 
der sterisch stark gehinderten Acylreste erscheint eine 
intermolekulare Transacylierungs-reaktion lusserst un- 
wahrscheinlich. Fiir den intramolekularen Charakter de 
Acylwanderung spricht ferner folgende Beobachtung: 
Nach 3-stiindigem Erhitzen einer Liisung von 9a und 2b 
IHsst sich diinnschichtchromatographisch nur II, 9a und 2b 
nachweisen. II kann in guter Ausbeute isoliert werden. 
Das Diinnschichtchromatogramm gibt keinen Hinweis fur 
die Bildung des N-Benzyl-Analogons von II, das such im 
Massenspektrum des Reaktionsansatzes nicht nach- 
gewiesen werden kann. 

Der nucleophile Angriff am Carbonyl-C-Atom wird bei 
2.6 - Dimethylbenzoesiiure - Derivaten aufgrund 
sterischer Hinderung blockiert, so dass eine normale 
Veresterung bzw. Hydrolyse nicht moglich ist.” Nach 
Sykes” liegt hier ein Fall totaler sterischer Hinderung vor. 
Dass gilt offerbar nut fur intermolekulare Reaktionen. 
Wie die Bildung von lk und die Umlagerung von 9a zu II 
zeigt, ist eine entsprechende intramolekulare Carbonyl- 
Reaktion bei diesen sterisch gehinderten Carbondure- 
Derivaten moglich. 
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Bei der vorsichtigen Umsetzung von 5 mit 2,4,6- Riintgenstrukturanalyse’6 eines derartigen Reak- 
Trimethoxy-benzoesiure wird neben 90 such II isoliert. tionsproduktes erbracht. Auch die aufgrund der spektros- 
Da sich 90 unter den gleichen Reaktionsbedingungen in II kopischen Untersuchung postulierte Chelat-Struktur A 
umlagem Esst, kann angenommen werden, dass II auf dem konnte eindeutig bestitigt werden. 
Weg b aus 5 iiber 7 gebildet wurde. 

l%e durchgefiihrten Untersuchungen sprechen dafiir, 
dass sich die Reaktions-produkte der Umsetzung von p- 
Chinon-Derivaten mit Enamin-Abkijmmlingen (siehe 
Schema 1) iiber die im Schema 2 (Weg b) formulierten 
Reaktions-stufen bilden. Durch die Isolierung und Um- 
lagerung des 4 - Acyloxy - indol - Derivats 9s konnte die 
5 - Acyloxy - indol - Struktur 1 dieser Reaktionsprodukte 
der Nenitzescu-Reaktion wahrscheinlich gemacht wer- 
den. Der endgiiltige Strukturbeweis wurde durch die 

BESCHREIBUNG DER VERSUCHE 

Schmp.: Mettler Fp 1; IR-Spektren: Photometer 237 (Perkin- 
Elmer), in KBr; NMR-Spektren: A 60 A (Varian); Tetramethylsi- 
Ian als innerer Standard, Angabe der chemischen Verschiebung: in 
ppm nach der b-Skala; Massenspektren: Varian MATCH 7; 
Abkiirzungen: DMFA = Dimethylformamid; dc = 
j,r,n.,i,;, t,1,, i,,**IT, ,Ia$, ,r& I.( ,I, Liisungsmittel fiir die DC: = 
l:liil t:t~ 1.1 +ltO,l,,cI ,I 3. 10:5: DC auf DC-Folien, Woelm, 
Kieselgel F 254/366. 

Analysen (%) 

Bruttoformel Ber. 
Nr. Mol. Gew. Schmp. Umkrist. Gef. C H N 

lb CALNO, 
367.4 

Ic C,H,JNO, 
359.4 

Id C,,H,ClNO, 
401.8 

Ig C,.H,,NO, 
333.4 

Ih C,,H,NO, 
519.6 

Ii Cz,Hz,NO, 
367.4 

tk Cz,H>,NOT 
395.5 

11 C2,HzNOn 
443.4 

Im CI,H,,NOs 
443.5 

In CHNO 10 I, 3 P 
443.9 

lo CHNO 20 IS 2 7 
398.7 

tp GH,,N,Ov 
443.4 

tq C,,H,.CI,NO, 
394.7 

2s C,,H,,NO. 
249.3 

2b C,,-H,eNO, 
325.4 

2c CzzHz,NOb 
401.5 

M Cz,Hz,NOb 
409.4 

9a C?,H,,NOn 
443.4 

10s C,,Hz,NO, 
485.5 

lob Cz,H,NOa 
437.5 

1Oc CHNO 22 XI 2 II 
440.4 

1Od C 22 HNO Y 1 10 
485.4 

1tk C,,H,,NOe 
485.5 

169” 

145” 

258” 

Toluol 

Isopropa. 
nol 
Toluol 

212” 

223” 

189” 

233 

255” 

237” 

242” 

235” 

310” 
Zers. 
213’ 

Aceton 

Toluol 

Toluol 

Aceton 

Dioxan 

Toluol 

Dioxan 

Dioxan 

DMFA 

Toluol 

186” Toloul 

164” Toluol 

108” lsopropanol 

156” Ligroin 

120 Methanol 
(250”) 
191” Toluol/Hexan 

207 Toluol/Hexan 

218” Toluol 

242” Toluol 

219” Toluol 

68.65 5.76 
6846 598 
66.83 7.01 
66.57 6.50 
62.76 5.02 
62.93 5.08 

cl!-+82 
‘8.81 

64.84 6.95 
64.63 7.23 
76.29 5.63 
76.59 5.82 
68.65 5.76 
68.83 5.83 
69.85 6.37 
69.80 5.90 
62.30 568 
62.35 5.75 
62.29 568 
62.22 5.76 
54.17 3.87 
54.27 3.83 
60.29 4.55 
60.3 I 4.63 
54.17 3.87 
54.34 360 
45.65 3.58 
46.07 4.04 

3.81 
3.85 
390 
3.98 
3.49 
3.39 

4.20 
4.09 
2.69 
266 
3.81 
3.61 
3.54 
3.53 
3.16 
3.14 
3.16 
3.14 
9.47 
9.43 
7.03 
740 
9.47 
9.43 
3.55 
348 

Cl: Ber. 26.96: Gef. 26.56 
62.63 6.06 5.62 
62.56 5.61 5.61 
70.13 5.89 4.31 
70.34 5.76 4.16 
65.80 6.78 3.49 
66.04 6.43 3.56 
6746 566 3.42 
67.32 546 3.61 
62.30 568 3.16 
62.08 5.32 3.41 
61.85 5.60 2.89 
61.57 564 3.04 
6864 6.22 3.20 
68.60 6.33 3.24 
5999 4.58 6.36 
60.01 4.60 6.53 
5444 4.13 9.10 
54.88 4.13 9.10 
61.85 5&l 2.89 
6190 548 2.85 
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Beobachtu~en zum Mechanismus der Nenitzescu-Reaktion-III 1639 

2 - Aceloxy _ I,4 - dihydmxy - nuphfholin 3. 2 - Acetoxy - I,4 - 
naphthochinon wird in Benzol gel&t und nach Zugabe einer 
Spatelspitze Pd/C in einer Wasserstoffatomosphtie geschiittalt. 
Nach beendeter Gasaufnahme wird der Reaktionsansatz filtriert 
und i. Vuk eingeengt. Schmp. 220” (To].). Cs2H100. (218.2). Ber. C, 
66.04; H, 4.63; Gef. C, 65.61; H, 5.24. NMR (Pyridin-dJ): 2-32s 
(CH,CO); 7.08 s (H,); 7.2-8.7 m &y&H); IO.85 (OH) MS (130”): 
218 (M’); 176 (M-Keten) Basispik. 

N - Eenzyl - 5 - acetoxy - 4 - hydroxy - 2 - methyl - indol - 3 - 
carbonsiiureiithylester (lb) N - Cyclohexyl - S _ ocetoxy - 4 _ 
hydroxy - 2 - methyl - indol - 3 - corbonsiiure&hylester (Ic) und N 
- (4 - Chlorphenyl) _ 5 - aceroxy - 4 - hydroxy - 2,7 - dimelhyl - 
indol - 3 - carbon - s~ure~thy~es~er (Id. 0.2 Mel p-Benzochinon 
(oder Methyl-p-benzochinon) werden in absol. Eisessig (500 ml) 
gel&t und zum Sieden erhitzt, dann tropft man langsam eine 
LBsung des Enamins (0, I Mel) in Eisessig (250 ml) unter Rilhren 
hinzu. Nach beendeter Zugabe wird noch I h unter Erwlrmen 
geriihrt. Das tisungsmittel wird i. Vuk. abgezogen und der teerige 
Rtickstand mit fsopropanol und Toluol zur Kristaflisation geb- 
racht. Der Niederschlag wird abgenutscht, mit Eisessiggewaschen 
und umkristallisiert. Ausbeute 20% d.Th. 

I,2 - ~rnerh~~ - 4 - hydroxy - 5 - acyfoxy - indol - 3 - 
carbonsiiureiithylesfer fg-!q. 0@03 Mol5 werden in einer Liisung 
von 0.006 Mol PivalinsBure, Triphenyloder Trichloressigsiiure, 2 - 
Methyl - 2,4.6 - Trimethyl, 3,4,5 _ Trimethoxy - 2,4,6 - Trimethoxy 
-, Z,CfXnitro-, 4 . Nitro - 2.6 - Dinitrobenzoeslure in Dioxan 
(250 ml) suspendiert und bis zum Verschwinden der orangeroten 
Farbe bei Raumtemperatur bzw. gelindem ErwLmen geriihrt. Das 
L6sungsmittel wird abgezogen und der Riickstand umkristallisiert. 
Ausbeute 8&m d.Th. 

4,5 - Diacetoxy - bzw. 4 - Acetoxy - 5 - acyloxy - 2 - methyl _ 
indol - 3 - carbonsiiureiirhylester 2c, M bzw. lOa-10s. Zur 
Darstellung werden Ic, lb brw. lm, lk, lo, In oder II bzw. 9s fiir 3 
bzw. 12 h in Acetanhydrid unter Zusatz einiger Tropfen Pyridin 
zum Sieden erhitzt. Nach dem Abziehen des L6sungsmittels 
I Vak. wird der Riickstand umkristaifisje~. Ausbeute 80_9V%. 

I-Methyl- and 1 - Eenryf - 2 - methyl - 4,s - d~hyd~xy - indot - 
3 - carbonstiure&hylester 2a und 2b. 0.01 Mol la bzw. lb 
werden in IOOml heissem Dioxan gel&t. unter N, mit einer 
Liisung von 0.6 g KOH in 100 ml Wasser versetzt und 3 h zum 
Sieden erhitzt. Anschliessend wird mit Wasser verdfinnt und das 
Dioxan abdestilliert. Nach dem Erkalten und Abnutschen wird aus 
Toluol umkristallisiert. Ausbeute: 60% d.Th. 

I,2 - ~rne~hyl - 5 - hydroxy - 4 - (2,4,6 - f~methoxybenzoy~oxy) - 
indof - 3 - curbonsdure~rhy~esrer 9a. Eine Msung von 0.003 Mof 
5 und 0.006 Mol 2,4.&Trimethoxybenzoeslufe in 500 ml Dioxan 
wird 8-14 Tage bei Raumtemperatur gerDhrt. Das Liisungsmittel 
wird i.Vuk. bei 35” abgezogen. Der Riickstand wird mit Toluol 
behandelt, der Niederschlag nach einiger Zeit abgesaugt, mit 
Aceton, Toluol und Methanol gewaschen und aus Methanol 
umkristallisiert. man erhllt 90. Aus den eingeengten Mutterlaugen 
kann durch Umkristallisation aus Dioxan 11 erhaften werden. 
Ausbeute: etwa 300 mg 99 und 500 mg 11. Die Substanz 9a schmilzt 
beim Einbringen in den vorgeheizten Block klar bei 210”. Oberhalb 
von 120” erstarrt 9a und schmilzt dann bei 250’. 

Umlngerungssersuche (9a -+ II). 
‘30mg 9a werden in ein auf 200” vorgeheiztes GliihrBhrchen 

gegeben und fiir 5 Min. bis auf 250” erhitzt. Nach dem Erkaften 
wird mit Dioxan gewaschen und der Rfickstand (20 mg) durch ein 
IR-Spektrum (deckungsgfeich mit ff) und ein 
Diinnschichtgromatogramm (Rf = 048) afs If identifiziert. 

“25 mg 9~ werden fiir 30 Min. in IO ml Methanol zum Sieden 

erhitzt. Nach dem Erkalten kristaflisieren 20 mg unverendertes 9~ 
aus. Die fdentifizierung erfolgte durch ein IR-Spektrum (deck- 
ungsgfeich m. 9s) und ein Dilnnschichtchromatogramm (Rf= 
0.27). Erhitzt man 9a ffir 7 h in Methanol zum Sieden, und zieht 
das tisungsmittel ab, so hat sich der griisste Teif in 11 umgefagert. 
Das geht aus dem ~nnschichtchromato~amm (Rf-Werte: 
11= 048; 90: 0.28) hervor. If kann nach dem Waschen des 
Rfickstandes mit Dioxan isofiert und durch ein IR-Spektrum 
identifiziert werden. 

‘9a wird in Dioxan fiir 3 h. zum Sieden erhitzt und das 
Liisungsmittel dann abgezogen. Aus dem RC ergibt sich, dass 9s 
grijsstenteils in If umgelagert worden ist (Rf-Wert von II: 048; 
9s = 0.27). II kann isoliert und durch ein IR-Spektrum identifiziert 
werden. 

d20mg 9s und 30 mg M werden fiir 3 h. in Dioxan unter 
NI-AtmosphLe zum Sieden erhitzt. das Liisungsmittel wird 
abgezogen und ein tinnschichtchromatogramm angefertigt: 
Rf-Wert von If: 048: 26: 0.70. Der Rfickstand wird mit Methanol 
behandelt, der unliisliche Anteil mit Dioxan gewaschen. Das 
IR-Spektrum des so erhaltenen Produktes ist mit dem von II 
deckungsgleich. 

‘20 mg 9a und 40 mg 2.4,~Trimethoxy~nz~s~ure werden in 
Dioxan gel&t und IO Tage tang bei Raumtemperatur gerifhrt. Das 
Liisungsmittel wurde i.Vuk. bei 30-40” abgezogen und vom 
Rfickstand ein DC angefertigt: Rf-Werte: 0.49 (II); 0.27 (9a in 
geringer Konzentration); 0.08 (2,4,6-Trimethoxy-benzoesiiure). 

‘30 mg 9a werden fiir IS-30 Min. in 10 ml Eisessig zum Sieden 
erhitzt, das fisungsmittel wird abgezogen und der Riickstand 
chromatographiert: Rf = 0.56 (2s): 0.65. Eine LBsunn des 
RBckstandes-in Aceton f&rbt sich nach Zugabe einer Spateispitze 
Sifberoxid und Schiitteln bei Raumtemperatur dunkefrot. 
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