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The Reaction Product of Phenylalanin and Ninhydrin: Revision of Its Structure. Proton nansfer in an N -  
Unsubstituted, Highly Stabilized Azomethinylide 

Abstract. The formerly proposed structures 6 and 7 for the 
intense colored reaction product of ninhydrin and phenylala- 
nin are revised in favour of Sa, for which four other tauto- 
meric forms 5b-5e have to be taken into account. Represen- 
ting a highly stabilized N-unsubstituted azomethinylide 5a 
can be trapped with N-phenylmaleimide as dipolarophile; 13-  

dipolar cycloaddition and subsequent double bond shift leads 
to two diastereomeric products 15a and 15b. UV spectro- 
metric data and dynamic 'H NMR measurements reveal an 
intramolecular proton transfer by hydrogen bonding between 
5a and 5b dominating the tautomeric equilibrium. 

Die zur qualitativen und quantitativen Bestimmung von 
Aminosauren verwendete Ninhydrin-Reaktion beruht 
auf der Bildung des violetten Ruhemann-Purpurs 3 [ 11. 
Bekanntlich liefert die Umsetzung von Ninhydrin 1 mit 
Phenylalanin 2 bei diesem klassischen Aminosaure- 
nachweis neben 3 ein in Losung blau gefiirbtes Neben- 
produkt, das auf der Grundlage eines papierchroma- 
tographischen Verfahrens zur spezifischen quantitativen 
Bestimmung dieser Aminosaure venvendet werden kann 
[2, 31. Die Verbindung wird in praparativ befriedigen- 
den Ausbeuten zuganglich, wenn die Reaktion in was- 
serfreiem Ethanol durchgefuhrt wird [2,4]. 

Die Struktur dieses Reaktionsproduktes war bereits 
Gegenstand mehrerer Untersuchungen. Der zunachst 

von iomznaga gemacnte suuKturvorscnlag 6 [4], der 
von Riemschneider et al. durch unabhangig durchge- 
fuhrte Versuche mit p-substituierten Phenylalanin-De- 
rivaten gestutzt wurde [ 5 ] ,  ist spater von Wittmann und 
Wurm zugunsten von 7 revidiert worden [6]. Aufbau- 
end auf den Arbeiten von R. Grigg et al. zur Prototro- 
pie bei X=Y-ZH-Systemen [7a,b] - insbesondere auch 
im Zusammenhang mit der Ninhydrin-Reaktion [8] - 
1aBt sich jedoch auch der Strukturvorschlag 7 widerle- 
gen; nach unseren Ergebnissen liegt ein N-unsubstitu- 
iertes Azomethinylid 5a vor, das durch Delokalisierung 
der negativen Ladung eine betrachtliche Stabilitat er- 
warten laat [9]. Neben 5a sind vier weitere Tautomere 
5b-5e formulierbar, wobei fur 5b und 5d zusatzlich eine 

1 2 3 4 5a 

5b 5 C  
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E/Z-Isomerisierung an der acylischen C=C-Doppelbin- 
dung bzw. fur 5a, 5c und 5e eine s-cisls-trans Isomeri- 
sierung an dieser Position moglich ist. EineEIZ-Isome- 
risierung an der C=N-Doppelbindung kann auf Grund 
starker sterischer Wechselwirkungen vernachlassigt 
werden. Die Bildung von 5a - ein vinyloges Einschub- 
derivat des protonierten Ruhemann-Purpurs 10 - erfolgt 
durch Kondensation von Ninhydrin 1 mit dem inter- 
mediar auftretenden Azomethinylid 4 [8], das bei der 
Umsetzung von 1 mit Phenylalanin2 unter Decarboxy- 
lierung gebildet wird. Der Strukturvorschlag 5a zeigt 
dabei eine enge Verwandtschaft zu 9, das unter geeig- 
neten Bedingungen aus der Umsetzung von Prolin und 
Ninhydrin resultiert [lo]. Fur die isolierbare Vorstufe 8 
dieser Verbindung ist der Azomethinylid-Charakter 
durch 1,3-dipolare Cycloadditionen nachgewiesen wor- 
den [Il l .  

1 
0 

8 

9 

Neben dem Strukturbeweis fur 5 war die Frage zu 
beantworten, ob ein Gleichgewicht zwischen den Tau- 
tomeren 5a-5e und ein Protonentransfer zwischen yli- 
discher und nicht-ylidischer Form nachweisbar ist. Bei 
den bisher bekannten X=Y-ZH-Systemen (X,Z = C, Y 
= N) ist das Gleichgewicht zwischen nicht-ylidischer 
Form A und dem Ylid B praktisch vollstkdig zugun- 
sten von A verschoben; es wurden jedoch auch stabile 
NH-Azomethin-Derivate beschrieben, die ausschliel3- 
lich als Ylid B vorliegen sollen. Im ersten Fall entzieht 
sich B einer direkten spektroskopischen Beobachtung 
und kann nur indirekt durch kinetische Studien oder 

A B 

durch 1,3-dipolare Cycloadditionen charakterisiert wer- 
den [ 121. Fur den zweiten Fall sind bisher lediglich zwei 
Verbindungen dokumentiert: der protonierte Ruhemann- 
Purpur 10 [13, 141 und die Substanz 11 [15]. 

10 11 

In Analogie zu 10 wurde kurzlich auch fur die struktur- 
venvandte Rubazonsaure 12 die Azomethinylid-Struktur vor- 
geschlagen, wenngleich hier ausdriicklich auf die Moglich- 
keit eines Tautomeriegleichgewichts hingewiesen wird [ 161. 
In diesem Zusammenhang ist bemerkenswert, daBA. C. Oli- 
vieri, J .  Elguero et al. bei Untersuchungen zum Protonen- 
transfer von 13 keinen Hinweis auf 13c geben, sondern nur 
ein Tautomeriegleichgewicht 13d13b diskutieren [ 171. 

Ergebnisse und Diskussion 

Verbindung 5 fdl t  als griines Pulver mit metallischem 
Glanz an und ist in allen gangigen Losungsmitteln sehr 
schwer loslich. Losungen der Substanz zeigen in Ab- 
hi4ngigkeit vom Losungsmittel eine violette bis blaue 
Farbe (s.u.) und zersetzen sich bei langerem Stehen ins- 
besondere unter Lichteinwirkung [6]. 

Umsetzung mit N-Phenylmaleimid 

Die Umsetzung mit dem dipolarophilen Reagenz N- 
Phenylmaleimid sollte einen Hinweis auf das Azome- 
thinylid 5a erbringen und zugleich die Strukturen 6 und 
7 widerlegen. Nach den Arbeiten vonGrigg et al. [7,12] 
war als Ergebnis einer 1,3-dipolaren Cycloaddition die 
Bildung eines Produkts 14 zu envarten. 

Die Frage alternativer Reaktionswege, die ausgehend von 
andereren tautomeren Formen uber asynchrone Prozesse zum 
gleichen Endprodukt fuhren konnten, ist eingehend in [7a] 
diskutiert. 

Tatsachlich reagiert das in Dichlormethan suspendier- 
te 5 mit N-Phenylmaleimid schon nach 30 min Erhitzen 
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zu zwei isomeren Produkten 15a und 15b, wcYei 15a 
im Uberschurj entsteht; die spektrometrischen Daten 
sind mit der Struktur 14 nicht zu vereinbaren. 

So treten in den 'H-NMR-Spektren beider Verbin- 
dungen statt des erwarteten 3-Spin-Systems von 14 je- 
weils 4 Dubletts paarweise miteinander koppelnder Pro- 
tonen in Erscheinung, die auf Grund des I3C-NMR- 
Spektrums als aliphatische CH-Gruppen angesprochen 
werden konnen. Diese Befunde deuten auf die Konstitu- 
tion 15a bzw. 15b, die auch durch ein COLOC-Spek- 
trum von 15b abgesichert ist. 

Die Bildung der Substanzen aus 14 ld3t sich uber eine 
Verschiebung der Doppelbindung verstehen, bei der die 
C=C-Doppelbindung hydriert und der gebildete Pyrro- 
lidinring dehydriert wird. Uber die Dehydrierung ver- 
gleichbarer Cycloadditionsprodukte mit DDQ wurde 
berichtet [ 181. Die leichte Hydrierbarkeit der C=C-Dop- 
pelbindung wird auch bei anderen Cycloadditionspro- 
dukten von 5 beobachtet [19]. 

Die 'H-NMR-Spektren der beiden Isomeren weisen 
deutliche Unterschiede fur die chemischen Verschiebun- 
gen der Protonen A-D und die Kopplungskonstanten 
der Protonen C und D auf, vgl. Tabelle 1. Die Beobach- 
tungen lassen sich durch die Annahme erklaren, dalj es 
sich bei den Verbindungen um die Diastereomeren 15a 

Tab. 1 'H-NMR-spektrometrische Daten von 15a/15b 

15a 15b 
S(ppm) J(Hz) S(ppm) J(Hz) 

H* 4.06 3.88 

5 .OO 4.37 
4.88 5.20 

H, 4.31 3.65 

9.2 9.1 
Hi3 
Hc 

6.0 3.8 

und 15b handelt.Die mit einem empirischen Kraftfeld- 
model1 erstellte Konformationsanalyse von 15a und 15b 
zeigt, dalj nur in den energetisch begunstigten 
Konformationen von 15b der am chiralen Zentrum be- 
findliche Phenylring mit seiner Ebene vor den Bru- 
ckenkopf-Protonen B und A sowie dem Proton D liegt 
und damit einen diamagnetischen Effekt ausuben kann. 
Damit ergibt sich die relative Konfiguration von 15b. 
Ein ahnliches Verfahren hat sich zur Konfigura- 
tionsbestimmung chiraler sekundarer Alkohole bew 8u-t 
[20]. Die bei 15b beobachtete Entschirmung des Pro- 
tons C ist bedingt durch den Einflulj einer C=O-Grup- 
pe des N-Phenylmaleimid-Teils des Molekuls. 

Spektroskopische Untersuchung von 5 
Das IR-Spektrum (KBr) weist im Bereich der Carbo- 
nylschwingungen zwei Banden bei 1680 cm-' und 1650 
cm-' auE IR-Banden im gefundenen Bereich sind ty- 
pisch fur entsprechende Enole bzw. Enolate oder 1,3- 
Indandione, die in 2-Stellung eine exocyclische Doppel- 
bindung aufweisen [21 a, 22-24]. Insbesondere tritt auch 
bei 9 die Carbonylbande bei 1661 cm-l in Erscheinung 
[lob]. Fur die Diketoform eines in 2-Position monosub- 
stituierten 1,3-1ndandions ist dagegen ein Bandendu- 
blett bei ca. 1700 cm-' und 1740 cm-' fur die symme- 
trische und asymmetrische Carbonylschwingung kenn- 
zeichnend [21b]. Die IR-Daten sprechen somit fur das 
Vorliegen von 5a, 5b oder 5c zumindest im Festzustand. 

Die UVNIS-Spektren zeigen zwischen 500-600 nm 
zwei Maxima, deren Lage und Intensitat losungsmit- 
telabhangig sind, und belegen damit, darj zumindest 
zwei Tautomere von 5 vorliegen, vgl. Tabelle 2. 

Tab. 2 UVNIS-spektrometrische Daten von 5 

Acetonitril 548 4.79 600 4.59 
Chloroform 558 4.73 605 4.69 
Toluol 562 4.68 61 1 4.73 
~~~ 

In nichtprotischen Losemitteln weisen die Maxima 
eine leichte negative Solvatochromie auf, die ein typi- 
sches Kennzeichen fur einen zwitterionischen Grund- 
zustand ist, wie er bei Yliden und mesomeriestabili- 
sierten Betainen gefunden wird [25,26]. Die Intensitat 
des 12ngerwelligen Maximums nimmt beim ijbergang 
zu unpolareren Losemitteln zu. Die Beeinflussung der 
Gleichgewichtslage der Tautomeren durch die Losungs- 
mittelpolaritat wurde auch bei anderen vergleichbaren 
Verbindungen festgestellt [27-301. 

Auf Grund der langwelligen Banden lassen sich zu- 
nachst 5d und 5e ausschlieljen: das Absorptionsmaxi- 
mum wurde hier nicht uber 400 nm liegen [21c, 311. 
Dagegen kann das Maximum bei 548 nm 5b bzw. 5c 
zugerechnet werden, wahrend das langerwellige Maxi- 
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mum durch den Polymethinfarbstoff 5a verursacht sein 
sollte, der formal als protoniertes Azaoxonol aufzufas- 
sen ist [32]. 

In AcetonitrilNasser-Gemischen nimmt mit steigen- 
dem Wassergehalt die Extinktion des langenvelligen auf 
Kosten des kurzerwelligen Maximums zu; ein anna- 
hernd isosbestischer Punkt liegt bei 567 nm. Eine ent- 
sprechende Beobachtung machten bereits M. Labadie 
et al. [2] an 5 in EthanoWasser-Gemischen. Dieser 
Vorgang kann auf einer Verschiebung des Prototro- 
piegleichgewichts (zwischen 5a und 5b/5c), die auch 
bei anderen OH-N-Protonentransfer-Reaktionen in 
Gegenwart von Wasser beobachtet wird [33], oder auf 
der Dissoziation von 5 beruhen. 
Analoges Verhalten wird beispielsweise auch bei 16 beob- 
achtet und ebenfalls auf die in wassrigem Milieu verstiirkte 
Dissoziation der Verbindung zuruckgefiihrt [34]. 

%R R - OH 

16 

Eine Unterscheidung zwischen beiden Prozessen ist 
auf Grundlage der UV-spektroskopischen Daten nur 
schwer zu treffen, da die Absorptionsmaxima des Ylids 
5a und des Anions von 5 nahezu identisch sind. So be- 
wirkt die Zugabe von Natronlauge zu einer Acetonitril- 
losung von 5 die Ausbildung eines Maximums bei 604 
nm (blau). 

Dieser Befund steht nicht in Einklang mit der hypsochro- 
men Verschiebung, die man beim Ubergang vorn Ruhernann- 
Purpur 3 zu seiner protonierten Form 10 findet. Bereits J. 
Fabian und R. Zahradnik [32] haben darauf hingewiesen, 
daB eine Verschiebung zu kleineren Wellenliingen bei der 
Protonierung von Azaoxonolen der Erfahrung widerspricht. 
Im Licht von neueren Untersuchungen zur Tautomerie von 
strukturverwandten Rubazonsauren [ 171 (vgl. weiter oben) 
konnte dies ein Indiz dafiir sein, daB bei 10 in Lusung statt 
der Azomethinylid-Struktur andere tautomere Formen domi- 
nieren. 
Andererseits hat der Zusatz von Salzsaure die Ausbil- 
dung eines Maximums bei 548 nm (violett) mit einer 
angedeuteten Schulter bei 600 nm zur Folge. Diese 
Beobachtung stutzt die oben getroffene Zuordnung der 
Maxima zu den Tautomeren und weist 5 als Saure-Base 
Indikator aus. 

Auf Grund der extremen Schwerloslichkeit und In- 
stabilitat bei langen Meljzeiten konnten von 5 keine aus- 
sagekraftigen 13C-NMR-Daten gewonnen werden. Es 
war jedoch moglich, unter Venvendung von CDC13 bzw. 
CD2C12 als Losungsmittel befriedigende 'H-NMR- 
Spektren zu erhalten. Bei Raumtemperatur tritt neben 
den Multipletts fur die aromatischen Protonen das ver- 

breiterte Singulett eines nicht austauschbaren Protons 
bei 9.3 ppm auf, das dem CH-Methinproton der Azome- 
thinfunktion zugeordnet werden kann. Ein NH-, OH- 
oder austauschbares CH-Proton lie13 sich bei Raum- 
temperatur nicht detektieren. 

Zwei in den Spektren in geringer Intensitat auftretende Si- 
gnale bei 7.3 ppm und bei 14.6 ppm (rnit D20 loschbar) sind 
auf eine schon von Wittman und W u m  [6] beschriebene Ver- 
unreinigung mit 3,3'-Dihydroxy-[2,2'-bi- Iff-indenl- 1 ,1  '-dion 
zuriickzufiihren [35]. 

Das breite Methinprotonen-Signal deutet auf einen 
Austausch zwischen zumindest zwei tautomeren For- 
men von 5 hin, der bei Erniedrigung der Mebtempera- 
tur zum Verschwinden des Methinprotonen-Signals im 
Grundrauschen fuhrt, vgl. Abb. 1. Um -20 "C treten 
zwei neue Signale bei 8.6 und 17.5 ppm hervor, ein 
weiteres Signal wird bei -35 "C bei 10.5 ppm sichtbar. 
Dieses Signal stellt sich bei -70 "C als verbreitertes 
Singulett dar, wahrend die beiden erstgenannten Reso- 
nanzen als Dubletts bei 8.5 und 17.7 ppm mit einer 
Kopplungskonstanten von 12.6 Hz erscheinen. Das Auf- 
treten dieser CWH-Kopplung erlaubt die Identifi- 
zierung des Signals bei 17.7 ppm als NH-Proton und 
stellt einen direkten spektrometrischen Nachweis fur 
die Protonierung der Azomethinfunktion und damit fur 
5a dar [36a,b]. Das nicht koppelnde Signal bei 10.5 pprn 
mu13 dem CH-Azomethinproton der nicht-cylidischen 
Formen zugesprochen werden. Nach den Flachenver- 
haltnissen der beiden CH-Signale uberwiegt bei -70 "C 
das Ylid 5a im Verhaltnis von 3.5 : 1. 

+26 OC -- 
+ l o  oc 

* '  . cc15 

- 4 oc 

-20 oc 

-40 OC -- 
LA 17 0 16 0 11 0 (0 0 4 0  

Abb.1 Ausschnitt aus dem 'H-NMR-Spektrum von 5 (in 
CD2C12) bei verschiedenen Temperaturen 
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Die Hochfeldverschiebung von ca 2 ppm des kop- 
pelnden CH-Protons gegenuber dem nicht koppelnden 
CH-Proton weist auf die Verminderung des Doppelbin- 
dungscharakters der CH=N-Bindung [36, 371 und die 
Erhohung der Elektronendichte am Ylid-Kohlenstoff- 
atom hin. Ein vergleichbares Verhalten findet sich beim 
Ubergang von Pyridiniumsalzen zu Pyridinium-Y liden, 
der mit einer Hochfeldverschiebung fur die 2,6-Proto- 
nen des Pyridinrings verbunden ist [9]. 
Auch das bei der tiefsten erreichten Temperatur von 
-70 "C aufgenommene Spektrum zeigt fur das nicht- 
cylidische CH-Signal bei 10.5 ppm noch eine deutliche 
Austauschverbreiterung, die im Gegensatz zu den scharf 
erscheinenden Dubletts von 5a bei 17.7 und 8.5 ppm 
steht. Eine Parallele dazu findet sich im Aromatenbe- 
reich, wo ein abgesetztes Signal fur ein einzelnes 4-H- 
bzw. 7-H-Indanylproton darauf hindeutet, dalj das Car- 
bonyl-Sauerstoffatom des Indanyl-Restes in eine intra- 
molekulare Wasserstoffbriicke eingebunden ist (s. un- 
ten), so dafi 4-H und 7-H unterschiedlich beeinflufit 
werden [38]. Das Signal tritt bei 26 "C bei 8.05 ppm 
auf und spaltet sich bei -70 "C in zwei Signale bei 8.09 
und bei 7.98 ppm auf, von denen das erste relativ scharf, 
das andere jedoch stark verbreitert erscheint. Andere 
Aro- matensignale weisen bei tiefer Temperatur eben- 
falls noch eine Austauschverbreiterung auf. 

Diese Befunde belegen, da13 noch bei tiefer Tempe- 
ratur Umwandlungsreaktionen zwischen nicht-ylidi- 
schen Molekulformen ablaufen, die mit einer geringe- 
ren Energiebaniere behaftet sind als der zu 5a fuhren- 
de Protonentransfer. In Ubereinstimmung hiermit steht, 
dafi kein Signal fur ein OH/CH-Proton der nicht-cylidi- 
schen Formen identifizierbar ist. Auch bei hoherer Tem- 
peratur wird auf Grund der starken Austauschverbrei- 
terung kein gemitteltes Signal fur ein OWNWCH-Pro- 
ton gefunden. 

Bemerkenswert ist die beachtliche Tieffeldverschie- 
bung des NH-Protons. Sie ist vergleichbar mit derjeni- 
gen furKeto-Enol-Tautomere oder Protonenschwbme, 
bei denen starke intramolekulare Wasserstoffbriicken- 
bindungen bestehen [17, 391. Dies spricht dafur, dalj 
im Falle von 5 der das Ylid bildende Protonentransfer 
uber eine intramolekulare Wasserstoffbriicke ablauft. 
Diese kann als 5-Ring-Chelat (in 5a und 5c) formuliert 
werden, das als Ursache fur den definierten stereoche- 
mischen Ablauf 1,3-dipolarer Cycloadditionen bei iihnli- 
chen Azomethinyliden verantwortlich gemacht wird 
[40]. Andererseits kannn auch ein 7-Ring-Chelat (in 5a 
und 5b) ausgebildet werden, das die sterisch gunstige- 
re Konstellation darstellen sollte. Zur Absicherung die- 
ser Einschatzung wurden 5a und 5b uber die relevante 
Partialstruktur des konjugierten n-Elektronensystems 
nach der AM1 Methode geometrieoptimiert, vgl. Ta- 
belle 3.5a nimmt dabei eine Konformation ein, bei der 
ein Indandionteil um 34.8" aus der ansonsten planaren 

Tab. 3 AM1-Parameter von 5d5b und 13d13b 

Verb. Gruppen Abstand (A) Winkel ("> 

5a N-H 
H...O(l) 
H...0(9) 
N...O(l) 
N...0(9) 
N-H ... O(1) 
N-H.. .0(9) 

5b 0-H 
H...N 
O( 1 j. ..N 
0-H ... N 

13d13b 0-H 
O...H 
o...o 

1.017 
2.07 1 
2.616 
2.761 
2.957 

123.09 
99.36 

0.971 
2.183 
2.861 

0.978 
1.968 
2.817 

125.7 

Abb. 2 AMl- optimierte Struktur von 5a 

Molekulebene herausgedreht ist (Abb. 2). Eine ahnli- 
che Verdrillung wird auch bei dem niederen Vinylo- 
gen, dem protonierten Ruhemann-Purpur 10 und bei der 
Geometrieoptimierung strukturvenvandter Rubazonsau- 
ren [17] beobachtet. Der berechnete N...O- sowie der 
NH ... 0-Bindungsabstand sprechen fur die Ausbildung 
eines starken 7-Ring-H-Briickenchelats. Zum Vergleich 
sind die bei der Geometrioptimierung der Rubazonsau- 
re 13 fur das dort vorliegende intramolekulare %Ring- 
H-Briickenchelat 13d13b berechneten Werte mit auf- 
gefuhrt (die chemische Verschiebung fur das OH-Pro- 
ton betragt hier in CDCl3 17.30 ppm) [ 171. Die Geome- 
trie des 5-Ring-Briickenchelats von 5a deutet auf eine 
nur schwache Wasserstoffbriicke hin, welche fur sich 
allein die starke Tieffeldverschiebung des NH-Protons 
nicht erklLen kann. Denkbar wLe allerdings auch eine 
gegabelte Wasserstoffbriicke. 

Beschreibung der Versuche 

Schmelzpunkte (unkomgiert): Linstrom-Block (Model1 SPA- 
1, Fa. Biihler). - Elementaranalysen: Carlo-Erba-Gerat C-H- 
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N-O-Elemental Analyser 1106. - IR-Spektren: Pye-Unicam 
Gerate SP1100, SP3-200. - UV-Spektren: Philipps PU 8730 
WIVZS-Spektrometer. - 'H- und I3C-NMR-Spektren: Bru- 
ker AM 400 (Meljfrequenz 400 MHZ bei IH-, 100 MHz bei 
I3C-NMR-Spektren); die Angabe der chemischen Verschie- 
bung erfolgt in ppm nach der bMs-Skala. - Massenspektren: 
Finnigan-MAT 8430. - DC-Fertigfolien: Polygram@ SIL GV/ 
UV254.-Kieselgel: Silica Woelm@ 63-200 pm, aktiv. - Kraft- 
feld- und AM l-Berechnungen wurden mit dem Programm 
MOBY, Version 1.5, durchgefiihrt. 

2-{[2-(3-Hydroxy-I -oxo-I H-inden-2-yl)-2-phenyl-ethenyl] 
imino}indan-1,3-dion (S), nach [4] 

E 222 "C (Zers.) (Lit. [6]): 226 "C (Zers.)). - IR (KBr): 1680 
(C=O), 1660 (sh), 1650 (C=O) cm-I. - 'H-NMR (CDC13, 
24 "C): S = 9.31 (s, br.,lH, CH=N); 8,06 (ddd, 3J = 6.80 Hz, 
4J = 1,44 Hz, 5J = 0.96 Hz, lH, Indanyl-H); 7,74-7.82 (m, 
5H, Indanyl-H); 7,65-7,69 (m, 2H, Indanyl-H); 7,52-7,58 
(m, 3H, 3',4',5'-H Phenyl); 7.33-7.35 (m, 2H, 2',6-H Phe- 

C26HI5No4 Ber.: C 77.03 H 3.73 N 3.46 
(405.41) GeE: C77.10 H3.77 N3.34 

nyl). 

Umsetzung von 5 mit N-Phenylmaleimid 

405 mg (1 mmol) und 173 mg N-Phenylmaleimid (1 mmol) 
werden in 80 ml Dichlormethan 30 min zum Sieden erhitzt. 
Der nach dem Eindampfen verbleibende Ruckstand wird 
saulenchromatographisch aufgetrennt. Dabei wird zunachst mit 
Dichlormethan 15b, anschlieljend mit DichlormethdAceton 
(90/10 VIV) 15a eluiert. Ausbeute: 15a 200 mg (30%) und 
15b 110 mg (19%), jeweils gelbe Kristalle 

(+) -(3'aS, 6'aR)-I', 3'a-Dihydro-3'-[ (R)-a-( I, 3-(dioxoinda- 
nyl)-benzyl]-5'-phenyl-spiro[indan-2, I '-pyrrolo[3,4-c]pyr- 
roll-], 3,4', 6'(5H, 6'a H)-tetron (15a) 

E 227 "C (Z.) (EthanoUCHC13). - IR (KBr): 1720 (C=O), 
1650 (C=N). - 'H-NMR (CDC13): 4,06 (d, J = 9,2 Hz, lH, 
6'a-H); 4,31 (d, J = 6,O Hz, IH, 2-H Indanyl); 4,88 (d, J = 6,O 
Hz, IH, Ph-CH-); 5,OO (d, J = 9,2 Hz, lH, 3'a-H); 7,14 (tt, 3J 
=7,1 H z , ~ J =  1,4 Hz, lH,4-HN-Ph); 7,19 ( t , J=  7,3 Hz, 2H, 
3,5-HN-Ph);7,27(d,J=9,3,2H,2,6-HN-Ph);7,31(d,J= 
7,3 Hz, 2H, 2,6-H C-Ph); 7,39 (t, J = 7,4 Hz, lH, 4H C-Ph); 
7,47 (t, J = 7,4 Hz, 2H, 33-H C-Ph); 7,67 (t, J =  7,4 Hz, lH, 
5(6)-H); 7,72-7,76 (m, 2H, 4(7)-H, 6(5)-H); 7,86-7,89 (m, 
2H, 5-H und 6-H Indanyl); 7,91 (d, 3J = 7,9 Hz, 4J = 0,9 Hz, 
1 H, 4(7)-H); 7,97-8,Ol (m, 2H, 4-H und 7-H Indanyl). - 13C- 
NMR (CDC13): 47,8 (Ph-CH); 48,4 (C-6'a); 55,8 (C-2 Inda- 
nyl); 60,5 (C-3'a); 86,l (C-2); 123,l (C-4(7)); 123,2 (C-7(4)); 
1243 (C-4(7) Indanyl); 124,6 (C-7(4) Indanyl); 126,7 (C-2,6 
C-ph); 127,8 (C-4 C - a ) ;  128,4 (C-3,5 C - a ) ;  129,O (C-4 C- 
- Ph); 129,3 (C-3,5 N-Ph); 129,7 (C-2,6 N-Ph); 131,4 C-1 N- 
Ph); 135,3 (C-1, C-Ph); 135,3 (C-5(6)); 135,7 (C-6(5)); 136,8 
(C-5 und C-6 Indanyl); 141,1, 141,9, 142,1, 142,8 (C-3a, C- 
7a, C-3a (Indanyl), C-7a (Indanyl)); 171,4 (C-4(6)); 173,8 

C-1 (Indanyl), C-3 (Indanyl)). Die Zuordnungen sind durch 
IH,'H- und 'H,13C-COSY-Spektren abgesichert. - MS (EI, 
200 "C, %): mlz 578 (100) [MI+' 

(C-6'(4'); 175,8 (C-3'); 194,8, 195,4, 197,0, 199,2 (C-1, C-3, 

C36H22N06 Ber.: c 74,73 H 3,83 N 4,84 
(578,58) GeE: C 74,60 H3,92 N 4,72 

(+)-(3 'as, 6'aR)-1',3 'a-Dihydro-3 '-[(S)-a-( I, 3-(dioxoindanyl)- 
benzyl]-5'-phenyl-spiro[indan-2,1 '-pyrrolo/3,4-c]pyr-roL]- 
1,3,4 ', 6'(5H, 6 'aH)-tetron (15b) 

E 222 "C (Ethanol/CHC13). - IR (KBr): 1720 (C=O), 1645 

3,88 (d, J =  9,l Hz, lH, 6'a-H); 4,37 (J=9,1 Hz, IH, 3'a-H); 

1,l Hz, lH, 4-H (C-)Ph); 7,37-7,42 (m, 5H, 3,4,5-H (N-)Ph 
und 3,5-H (C-)Ph); 746-7,53 (m, 5H, 2,6-H (N)-Ph und 5(6)- 
H); 7,58 (dt, 3 J =  7 3  Hz, 4 J =  1,l Hz, lH, 6(5)-H); 7,62 (d,J 

7(4)-H); 7,83-7,91 (m, 3H, 4(7),5,6-H Indanyl); 8,03 (dd, 3J 
= 7,4 Hz, 4J = 0,8 Hz, 1H 7(4)-H Indanyl). - 13C-NMR 
(CDC13): 46,9 (Ph-CH-); 47,9 (C-6'a); 559 (C-2 Indanyl); 58,6 
(C-3'a); 86,O (C-2); 122,5 (C-4(7)); 122,9 (C-7(4)); 124,2 (C- 
4(7) Indanyl); 124,6 (C-7(4) Indanyl); 126,8, 128,2, 129,0, 
129,2,130.1,131,4, (Phenyl); 134,6 (C-5(6)); 134,9 (C-6(5)); 
135,2 (Phenyl); 136,5 (C-5(6) Indanyl); 136,7 (C-6(5) Inda- 
nyl); 140,8 (C-3a(7a) Indanyl); 141,4 (C-7a(3a) Indanyl); 
141,6 (C-3a(7a)); 142,6 (C-7a(3a)); 170,8 (C-4'(6')); 173,6 

(C-1 und C-3 Indanyl). Die Zuordnungen sind durch 'H,'H- 
und 'H,I3C-COSY-Spektren sowie ein COLOC-Spektrum 
abgesichert. - MS (EI, 220 "C, %): m/z 578 (100) [MI+' 

(578,58) GeR: C 74,63 H3,70 N 4,81 

(C=N).- 'H-NMR (CDC13): 3,65 (d, J=3,8 Hz, 1H,Ph-CH-); 

5,20 (d, J = 3,8 Hz, lH, Ph-CH-); 7,31 (tt, 3J = 7,3 Hz, 4J = 

= 7,4 Hz, lH, 4(7)-H); 7,78 (dd, 3J= 7,5 Hz, 4 J =  0,8 Hz, lH, 

(C-6(4'); 174,9 (C-3'); 194,O (C-1(3)); 195,O (C-3( 1); 197,6 

C36H22NO6 Ber.: c 74,73 H 3,83 N 4,84 
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