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(Eingegangen am 1 1 .  April 1960) 

Durch Dieckmann-Kondensation des Indol-diessigslure-(3.4)-diathylesters 
und des N-Benzoyl-2.3-dihydro-indol-diessigs~~~(3.4)-diathylesters werden die 

entsprechenden Benz[cd]indolderivate dargestellt. 

In einer friiheren Untersuchung war es nicht gelungen, Indol-diessigsiiure-( 3.4)- 
dimethylester (I) zu einer tricyclischen Verbindung zu cyclisieren1). Ausgehend von 
einer etwas groBeren Menge des Diathylesters dieser Saure konnte jetzt der RingschluB 
mittels Natriumhydrids in sehr guten Ausbeuten erreicht werden. 

Die Analyse der intensiv gelben Verbindung stirnmt mit der Formulierung I1 
oder I11 gut uberein. Die tricyclische Verbindung fluoresziert in Losung intensiv grun. 
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An der Luft wird sie bald auRerlich schwarzgrun. Unter LuftabschluB oder in 
Ather gelost, ist die Verbindung einige Tage haltbar. Mit Dimethylaminobenzaldehyd 
in salzsaurer Losung (Ehrlichs Reagenz) tritt nach kurzer Zeit eine klare tiefgriine 
Farbe auf. Mit Semicarbazid erhalt man ein gelbcs Semicarbazon, das ebenfalls an 
der Luft dunkel wird. Mit Natronlauge erhalt man unter Saurespaltung Indol- 
diessigsaure-(3.4) zuriick. 

Aus den Eigenschaften und der Analyse geht hervor, da13 das Cyclisierungsprodukt 
die Konstitution I1 oder I11 haben muB. Eine Umlagerung in ein Naphthalinsystem, 
wie sie in aMichen Fallenz) beobachtet wurde, ist offenbar nicht eingetreten. Die 
gelbe Farbe uberrascht; II bzw. 111 hltten wir farblos erwartet. 

Urn zu entscheiden, ob dem Cyclisierungsprodukt die Formel I1 oder 111 zukornmt, 
synthetisierten wir [4-Cyanmethyl-indolyI-(3)]-essigsaure-athylester (VI). 

1v V VI 
1) H. PLIENINGER und K. SUHR, Chem. Ber. 90, 1984 [1957]. 
2) A. STOLL und TH. PETRZILKA, Helv. chim. Acta 36, 1125 [1953]; C. A. GROB und 

P. PAYOT, ebenda 36, 839 [1953]; H. PLIEN~NGER und G. WERST, Chem. Ber. 89, 2783 [19561. 
131, 
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Durch Einwirkung von 1.2-Dimercapto-athan auf den Glyoxylsaureester IV3) 
erhalt man in sehr guter Ausbeute das Dithioketal V, welches bei der Entschwefelung 
rnit Raney-Nickel den gewiinschten Cyanester VI in 40-50-proz. Ausbeute liefert. 
Die maBige Ausbeute riihrt daher, daO die Nitrilgruppe durch das mit Wasserstoff 
beladene Nickel mehr oder weniger stark zum Amin reduziert wird. Mit besseren 
Ausbeuten kann die gleiche Methode auch zur Darstellung von Indolyl-(3)-essigester 
dienen. 

Die Verbindungen V und VI wurden rnit Natriumhydrid iihnlich wie I cyclisiert. 
V crgab hierbei ein zinnoberrotes sehr bestlndiges Enolat, aus dem sich jedoch bisher 

keine brauchbaren Mengen an Keto- bzw. Enolester gewinnen lieBen. 
N C  Das Reaktionsprodukt ist aukrst  unbesttindig. 

Das Reaktionsprodukt aus dem Nitril VI ist eine kristallisierte 
gelbe Verbindung, deren IR-Spektrum eine ausgepragte Nitrilbande 
bei 2270/cm und eine Carbonylbande bei 1720/cm aufweist. Es 
handelt sich demnach bei dem Cyclisierungsprodukt eindeutig urn die 
Verbindung VII. Die Analyse spricht fur 2 N-Atome im Molekiil. 

Die Verbindung ist in ihren Eigenschaften dem Cyclisierungsprodukt aus 1 
sehr ahnlich (griine Fluoreszenz, griine Ehrlich-Reaktion). Auch die UV-Spektren 
(Abbild.) stimmen weitgehend iiberein. Hieraus schliekn wir, d a j  dem Cyclisierungs- 
produkt aus I die Struktur I1 und nicht I l l  rukommt. 
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Bisher konnten wir rnit I1 keine weiteren Umsetzungen erfolgreich durchfuhren; 
insbesondere konnte die Verbindung mit Ammoniak nicht in das entsprechende 
Enamin verwandelt werden, welches fur weitere Synthesen interessant erschien. Wir 
haben uns deswegen den entsprechenden Verbindungen rnit hydriertem Indolring 
zugewandt. 

Das Natriumsalz der Indol-diessigsaure-(3.4) wurde in Gegenwart von besonders 
aktivem Raney-Nickel bei 80°/1 20 at hydriert und anschlieaend zu VIII benzoyliert 
(Ausb. 60% d. Th.). 

~~ 

3) H. PLIENINGER und W. MULLER, Chem. Ber. 93, 2024 [1960], vorstehend. 
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Die Cyclisierung des entsprechenden Diathylesters IX mit Natriumhydrid in Ather 
fuhrte zu zwei Verbindungen der Zusammensetzung C21H19N04 in uber 90% Aus- 
beute. Das Kristallgemisch, das aus Ather gewonnen wird, besteht in der Haupt- 

COCaH5 
VIII: R = H 
1X: R = C2Hs 

sache aus Prismen vom Schmp. 122-125" (A) und daneben aus schuppenformigen 
Rosetten vom Schmp. 143-1147' (B), die manuell getrennt werden konnen. Wide 
Anteile, die nach der Analyse die gleiche Summenformel besitzen, geben Enolreaktion 
mit Eisen(II1)-chlorid. Sie geben beide das gleiche Phenylhydrazon, Oxim und Semi- 
carbazon. Offensichtlich ist die Dieckmann-Kondensation einsinnig verlaufen, und 
die beiden gefundenen Reaktionsprodukte entsprechen nicht X und XI, sondern Keto- 
und Enolform von X. DaD der RingschluD nur im angegebenen Sinn verlaufen wiirde, 
war vorauszusehen, da die dem Benzolkem benachbarte Methylengruppe protonen- 
aktiver sein muD als die CH2-Gruppe neben dem hydrierten Indolkem. 

Die Vermutung, daD hier Keto- und Enolform nebeneinander kristallisieren, wurde 
durch die IR-Spektren besatigt. B zeigt eine intensive Absorption bei 1720/cm 
(Carbonylbande), die bei A vollstandig fehlt. Eine OH-Bande, die man bei dem Enol A 
erwarten sollte, wird allerdings nicht gefunden. 

Der KetoesterX IieBsichmit ammoniakalischemkhanol bei 120" in das entsprechen- 
de Ketimin uberfuhren. Mit fliissigem Methylamin tritt schon bei 20" Ringsprengung 
unter Bildung des Bis-N-methylamids der Saure VIII auf. Alle Versuche, das Ketimin 
zum entsprechenden Amin zu reduzieren, fuhrten ebensowenig zum Ziel wie Be- 
miihungen, dieses Amin uber das Oxim oder Phenylhydrazon darzustellen. 

Damit scheint es nicht moglich, ausgehend von den hier dargestellten Verbindungen, 
eine neue Lysergsauresynthese durchzufiihren. 

Der BADISCHEN ANILIN- Lk SODA-FABRIK, Ludwigshafen a. Rhein, danken wir filr die Uber- 
lassung von Chemikalien, dem FONDS DER CHEMISCHEN INDUSTRIE f i r  eine Forschungsbei- 
hilfe. 
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B E S C H R E I B U N G  D E R  V E R S U C H E  *) 

4-Keto-S-carbathoxy-tetrahydro-benz[cd]indol ( I I )  : Einer Aufschlammung von 280 mg 
Natriumhydrid (Xylolsuspension) in 20 ccm absol. Ather l%Bt man unter Ruhren bei Raum- 
temp. in Stickstoffatmosphare 2 g Indol-diessigsaure- (3.4/-diaihylester in 20 ccm absol. 
Ather zutropfen. Meist beginnt die Reaktion, wenn man 1-2 Tropfen Athano1 zugibt. 
Unter Entwicklung von Wasserstoff fallt das gelbe Enolat aus. Nach I5 Min. zerstart man 
iiberschussiges Natriumhydrid rnit k h a n o l .  Das Reaktionsgemisch gibt man auf uberschussige 
kalte 2 n H2S04 und schuttelt rnit Ather pus. Die Bther. Lasung wascht man rnit Natrium- 
hydrogencarbonatl6sung und anschliel3end rnit Wasser. SchlieBlich trocknet man sie rnit 
Magnesiumsulfat und dampft den Ather i. Vak. ab. Den krist. Riickstand versetzt man rnit 
5 ccm eiskaltem Athanol und saugt schnell ab. Ausb. 1.45 g (86 % d. Th.). Schmp. 140 -- 145" 
(Zers.). Die Verbindung l&Bt sich aus AtherlHexan umkristallisieren. Schmp. 153" (Zers.). 
Sie ist stark lichtempfindlich und wird an der Luft dunkel. 

C14H13N03 (243.3) Ber. C 69.19 H 5.39 N 5.76 OC2Hs 18.52 
Gef. C 69.27 H 5.93 N 5.58 OC2H5 19.37 

Semicarbazon von II :  100 mg II werden in 2 ccrn Athano1 mit einer Lasung von 100 mg 
Semicarbnzid-hydrochlorid und 100 mg Natriumacetat in 3 ccrn 2 n Essigsaure 3 Min. auf 60' 
erwgrmt. Nach 15 Min. saugt man das in guter Ausbeute erhaltene gelbe Semicarbazon ab. 
Schmp. 227" (Zers.). 

Sdurespaltung von II :  100 mg 11 werden mit 10 ccm 2 n NaOH 20 Stdn. stehenlassen. Dann 
erhitzt man die rote Ltisung 2 Stdn. auf dem Dampfbad, kuhlt auf o", sauert an und extrahiert 
rnit Ather. Nach dem Trocknen und Abdampfen des Athers bleiben grilnliche Kristalle zu- 
ruck, die nach dem Umkristallisieren aus Wasser bei 213" schmelzen. Misch-Schmp. rnit 
Indol-diessigsdure- (3.4) ergibt keine Depression. 

Athylendirhioketal des (4-Cycmmerhyl-indolyl- ( 3 )  1-glyoxylsaure-dthylesters ( V )  : Eine Sus- 
pension von 5 g I Y3)  in 15 ccm 15 % Chlorwasserstoff enthaltendem k h a n o l  erwarmt man rnit 
2 ccm Dithioglykol unter FeuchtigkeitsausschluB auf 50- W, bis zur Kllrung. Beim 
Stehenlassen bei 0" kristallisiert eine farblose Verbindung aus. Ausb. 5.8 g (93 ,% d. Th.). 
Schmp. 184" (aus Athanol). 

C16H16N202S2 (332.4) Ber. C 57.81 H 4.85 N 8.42 Gef. C 57.79 H 4.71 N 8.30 

[4-Cyanmethyl-indolyI-(3)J-essigsaure-athylester ( VI)  : 2 g V werden unter Riihren und 
RilckfluB in 130 ccrn Athanol rnit etwa 15 g athanolfeuchtem aktivem Raney-Nickel ver- 
setzt. Nach 3 Stdn. kann in einer Probe kein Ausgangsmaterial mehr festgestellt werden. 
Man saugt vom Nickel ab und kocht dieses noch mehrmals rnit Athanol aus. Die athanol. 
Lasungen werdcn i. Vak. zur Trockene eingedampft. Den Ruckstand nimmt man in Ather 
auf und wlscht mit 2 n HCI und Natriumhydrogencarbonatlthmg. Nach dem Trocknen iind 
Einengen der Atherlosung kristallisicrt Vf in langen Nadeln aus. Die Ausb. ist vom verwen- 
deten Raney-Nickel abhangig. Ausb. etwa 0.7 g (50% d. Th.). Schmp. 105-106" (aus 
AtherlHexan). 

C14H14N202 (242.3) Ber. C 69.45 H 5.83 N 11.57 Gef. C 69.47 H 5.88 N 11.72 

Athylendithioketal des 4- Keto-5-cyan-l.3.4.5-~etrahydro-benz[cdJindols: 0.664 g V werden 
im AchatmUrser fein zerrieben und durch Magnetruhren in 20 ccm absol. Ather aufgeschllmmt. 
Unter Stickstoff gibt man bei 20" 150 mg Natriumhydrid hinzu. Die Reaktion kommt nach 

*I  Die angegebenen Schmelzpunkte sind mit einem Heiztischmikroskop bcstimmt und 
nicht korrigiert. 
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Zugabe eines Tropfen absol. Athanols in Gang und verlauft dann von selbst unter Entwick- 
lung von Wasserstoff. Das Enolat fallt als zinnoberroter Niederschlag aus. Die Reaktion ist 
nach 2 Stdn. beendet. Das Enolat ist unbegrenzt haltbar. Setzt man es dagegen rnit einem 
Gemisch aus Eis und verd. Schwefelsaure zum freien Enol um, so zersetzt sich dieses sehr 
xhnell. Man kann nur wenige Kristalle vom Schmp. 170" erhalten. Sie zeigen in Lasung 
grUne Fluoreszenz. 
4-Keto-5-cyan-I.3.4.5-tetrahydro-benz[cd]indol ( VII): 0.35 g ca. 90-proz. Natriumhydrid 

werden in 5 ccm absol. Tetrahydrofuran unter Magnetrilhren suspendiert. Dazu gibt man in 
Stickstoffatmosphare eine Losung aus 1 g VI in 15 ccm Tetrahydrofuran*? Nach Zusatz von 
1 Tropfen Athanol setzt die Reaktion nach '/2 Stde. unter Wasserstoffentwicklung eiii und ist 
innerhalb von 3 Stdn. beendet. Das Reaktionsgemisch hat sich dunkel gefirbt; das Enolat 
bleibt aber in Losung. Nach Zusatz von 10 ccm 2 n HzS04 erhalt man eine gelbe Losung, die 
griin fluoresziert. Man versetzt mit Ather und soviel Wasser, daB zwei Schichten entstehen. 
Die wBDr. Schicht wird mehrfach ausgeiithert. Aus den vereinigten Atherauszilgen wird das 
Reaktionsprodukt rnit Natriumcarbonatlasung extrahiert. Bei Zugabe von verd. Schwefel- 
saure fallt ein Niederschlag aus, der in k h e r  aufgenommen wird. Man wascht rnit Wasser und 
trocknet die stark fluoreszierende Losung iiber Magnesiumsulfat. Eine Probe dieser Lasung 
zeigt starke grline Ehrlich-Reaktion. Beim Einengen der Losung i. Vak. kristallisiert eine 
gelbe Verbindung. Ausb. 0.6 g (75% d. Th.). Schmp. 180". Aus Ather umkristallisiert 
Schmp. 185- 186". Die Verbindung ist sehr lichtempfindlich und autoxydabel. 

C12HsN20 (196.2) Ber. N 14.28 Gef. N 13.27 

I-Benzoyl-2.3-dihydro-indol-diessigsaure-(3.4/ ( VIII) : Die Ltisung von 22.3 g Indol-di- 
essigsaure-(3.4) in der berechneten Menge 2 n NaOH wird rnit Wasser auf 800 ccm verdiinnt 
und nach Zugabe von 120 g besonders aktivem Raney-Nickel in einem Magnetrtihrauto- 
klaven bei 80" und 120 at 20 Stdn. hydriert. Die vom Katalysator abfiltrierte Lasung wird rnit 
konz. Salzsaure versetzt bis zur kongosauren Reaktion und 3 ma1 rnit Essigester ausgeschilt- 
telt, um Ausgangsmaterial LU entfernen. Die waDr. Losung wird unter Eiskilhlung rnit 50- 
proz. Natronlauge bis zur alkalischen Reaktion versetzt. Hierbei fallt bei PH 5.5 die Arnino- 
dicarbonsaure aus, die dann wieder in Losung geht. Diese Lasung schiittelt man 3mal krlftig 
rnit je 8 ccm Benzoylchlorid und wartet jeweils, bis dieses verbraucht ist. Dann sauert man die 
Losung unter Klihlung an und schilttelt rnit einem Gemisch aus Chloroform und Essigester 
mehrfach aus. Die vereinigten Ausriige werden nach dern Trocknen rnit Magnesiumsulfat 
i. Vak. vollstandig eingedampft und der Riickstand aus Athanol umkristallisiert. Ausb. 
19.5 g (57.5% d. Th.). Schmp. 202-203" (am Wasser). 

C19H17NOs (339.3) Ber. C 67.25 H 5.05 N 4.13 Gef. C 67.47 H 5.27 N 4.09 

Diuthylester von VIII (ZX): 1 g VIII 1aBt man unter FeuchtigkeitsausschluO rnit 20 ccm 
kihanol, das 5 %  Chlorwasserstoff enthllt, 10 Min. unter RuckfluB kochen. Nach dem 
Abkuhlen dampft man das Losungsmittel i. Vak. ab, nimmt den illigen Riickstand rnit 30 ccm 
Ather auf, wascht die Lasung rnit verd. Natriumcarbonatltisung und trocknet tiber Mag- 
nesiumsulfat. Beim Eindampfen bilden sich farblose Nadeln. Die Fallung wird durch Zu- 
satz von wenig Hexan vervollstandigt. Ausb. 1 . 1 1  g (88% d.  Th.). Schmp. 66-67" (aus 
AtherlHexan). 

I - Benzoyl-4-keto-5-carbathoxy- I .2.2a.3.4.S-hexahydro-benz[cdjindol (A') : Die Lasung von 
5 g IX in 100 ccm absol. peroxydfreiem Ather 11Ot man unter FeuchtigkeitsausschluO einer 
Suspension von 0.68 g Natriumhydrid in 30 ccrn absol. Ather bei Raunitemp. unter Stick- 

* )  In Ather fallt ein schwerlosliches Natriumsab des Ausgangsmaterials aus, ohne daO es 
zur Reaktion kommt. 
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stoff und unter RUhren zutropfen. Die Reaktion tritt nach Zugabe von 1 ccm absol. Athanol ein 
und verlluft dann von selbst unter Wasserstoffentwicklung. Man rUhrt 30 Min. und versetzt 
schlieRlich mit weiteren 5 ccm bithanol, um das Uberschiissige Natriumhydrid zu zerstbren. 
Innvischen hat sich ein dichter weil3er Niederschlag gebildet. Das gesamte Reaktionsgemisch 
gibt man auf eiskalte verd. SchwefelsBure und schiittelt 2maI rnit Ather aus. Die Bther. 
Lasung wascht man mit Natriumhydrogencarbonatlosung. Nach dem Trocknen und Verdamp- 
fen des Athers erhalt man einen krist. Riickstand. Rohausb. 4.25 g (95% d. Th.). Schmp. 
120-150". Die Verbindung wird in bither gelost; sie bildet bei langsamem Verdunsten 2 
verschiedene Kristallformen, die rnit der Pinzette getrennt werden. 

Form A: Prismen, Schmp. 122- 125", Form B: Schuppenformige Rosetten, Schmp. 143 - 147". 
C21H19N04 (349.3) Ber. C 72.00 H 5.50 N 4.00 O C ~ H S  12.90 

A: Gef. C 72.27 H 5.40 N 4.00 OC2Hs 12.95 
B: Gef. C 71.76 H 5.44 N 4.13 OCzH5 12.89 

Oxirn von X :  200 mg X werden in 8 ccm Athanol rnit einer Losung aus 400 mg Hydroxyl- 
amin-hydrochlorid und 475 mg Natriumacetat in 4 ccrn Wasser versetzt. Nach kurzem Stehen- 
lassen scheidet sich das Oxim ab. Ausb. 86 mg. Schmp. 204" (aus Athanol/Wasser). 

C21H20N204 (364.4) Ber. C 69.21 H 5.51 N 7.70 OC2H5 12.39 
Gef. C 68.81 H 5.38 N 7.56 OCzH:, 12.40 

Das Semicarbazon von X, auf Ubliche Weise hergestellt, schmilzt nach dem Umkristallisieren 
aus EisessiglWasser bei 207" (Zers.). Ausb. 80 % d. Th. 

C22H22N404 (406.4) Ber. C 65.02 H 5.40 N 13.70 OC2H5 11.10 
Gef. C 63.36 H 5.38 N 13.16 OC2H5 10.84 

Das Phenylhydrozon von X ,  auf Ubliche Weise hergestellt, schmilzt bei 195". 

I-Benzoyl-4-irnino-5-carbathoxy-1.2.2a.3.4.5-hexahydro-benz[cd]i~oI: 400 mg X werden 
rnit 2ccm bei 0" g i t  Ammoniak gesltt. bithanol unter Stickstoff im Bombenrohr auf 90" 
erwarmt. Dabei lost sich die Ausgangsverbindung, und nach kurzer Zeit kristallisiert das 
Ketimin aus. Nach 7 Stdn. wird die Bombe gekUhlt, geoffnet und das gllnzende schuppen- 
formige Kristallisat abgesaugt und rnit wenig kaltem bithanol gewaschen. Ausb.285 mg 
(71 % d. Th.). Schmp. 241 -242". 

CzlH20N203 (348.4) Ber. C 72.39 H 5.76 N 8.05 OC2H5 12.91 
Gef. C 72.65 H 5.75 N 8.20 OC2H5 12.10 

I-Benzoyl-2.3-dihydro-indol-diessigsaure- (3.4) -bis-methylamid: 100 mg X werden rnit einer 
Mischung aus 3 ccm fliissigem Methylamin und 3 ccm Tetrahydrofuran im Druckrohr 
10 Stdn. bei 30" geschiittelt. Nach t)ffnen des Rohrs dampft man bei 20" das Losungsmittel 
ab, suspendiert den Niederschlag in Athanol und saugt ab. Man erhllt 53 mg einer Verbin- 
dung vom Schmp. 233 -234". 

CzlH22N303 (364.4) Ber. C 69.21 H 6.03 N 11.53 Gef. C 68.49 H 5.99 N 11.26 


