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ZUSAMMENFASSUNG

In einem kurzen Ueberblick werden die verschiedenen Wege beschrieben,

die vor Beginn meiner Arbeiten von anderen Forschern zur Totalsynthese der

Lysergsäure eingeschlagen wurden. Anschliessend wird die Wahl des 1-Benzoyl-

5-keto-l, 2, 2a, 3,4, 5-hexahydro-benz[cd]-indols als Ausgangsmaterial für meine

synthetischen Versuche begründet. An diese tricyclische Verbindung, in welcher

die Ringe A, B und C der Lysergsäure bereits vorgebildet sind, sollte der Tetra-

hydro-pyridin-Ring D angebaut werden.

Zunächst wurden in dieser Richtung Modellversuche am Tetralon-(l) durch¬

geführt. Es gelang unter besonderen Vorsichtsmassnahmen, das bisher unbekann¬

te, höchst oxydationsempfindliche 2-MethyIamino-tetralon-(l) als Hydrochlorid

herzustellen. Diese Verbindung wurde mit v-Brom-acetessigester, sowie mit

Aethan-tricarbonsäure-(l, 1,2) und Formaldehyd umgesetzt; jedoch konnten die

erwünschten Reaktionsprodukte wegen ihrer Oxydationsempfindlichkeit nicht ge-

fasst werden. Die Umsetzung des 2-Methylamino-tetralons-(l) mit Brom-aceton

führte schliesslich zu einem tricyclischen Keton, welches sich von der gewünsch¬

ten Verbindung nur durch einen Mindergehalt von 2 Wasserstoffatomen unter¬

schied. Mit Hydroxy-maleinsäure-anhydrid wurde aus dem 2-Methylamino-tetra-

lon-(l) das N-Pyruvyl-Derivat erhalten, welches ebenfalls für die Lysergsäure-

synthese recht aussichtsreich erschien.

Diese am Tetralon-(l), bzw. 2-Methylamino-tetralon-(l) durchgeführten

Reaktionen sollten nun auf Derivate des l-Benzoyl-5-keto-l, 2, 2a, 3,4,5-hexahy-

dro-benz|cd]-indols angewandt werden. Diese Verbindung wurde nach bekannten

Vorschriften in grösserer Menge aus Indol hergestellt.

Das l-Benzoyl-4-amino-5-keto-l, 2, 2a, 3, 4, 5-hexahydro-benz[cd]-indol-

hydrochlorid wurde aus dem erwähnten Keton über das 4-Isonitroso-keton er¬

halten. Das 4-Amino-keton erwies sich aber für weitere Umsetzungen als zu
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unstabil. Das 4-Methylamino-keton liess sich trotz ausgedehnter Versuche

nicht wie beim Tetraion durch direkte Umsetzung des 4-B r o m -ketons mit Me¬

thylamin herstellen. Nach verschiedenen andern erfolglosen Versuchen gelang

seine Darstellung schliesslich durch katalytische Hydrogenolyse des 4-(Benzyl -

methyl-amino )-ketons, welches aus dem 4-B r om -keton durch Umsetzung

mit Methyl-benzyl-amin in unpolaren Lösungsmitteln leicht zugänglich ist.

Die vorgesehenen Umsetzungen des 4-Methylamino-ketons mit Brom-

aceton, bzw. Hydroxy-maleinsäure-anhydrid wurden nicht durchgeführt, da sie

zu Zwischenprodukten geführt hätten, die R. B. Woodward, E . C . Korn¬

feld und Mitarbeiter in ihrer inzwischen veröffentlichten Totalsynthese der

Lysergsäure bereits auf einem anderen Wege hergestellt hatten. Es wurden des¬

halb Umsetzungen des 4-Methylamino-ketons mit ot-Keto-buttersäure und

Formaldehyd und des l-Benzoyl-5-keto-l, 2,2a, 3,4,5-hexahydro-benz[cdJ-indols

mit (ß-Carbäthoxy-allyl)-triphenyl-phosphonium-bromid durchgeführt, jedoch

ohne dass es bisher gelang, die erwünschten der Lysergsäure nahestehenden Re¬

aktionsprodukte zu isolieren.


