Синтез 4,11-дигидрокси-2-метил-5,10-диоксонафто[2,3-f]индол-3-карбоновой кислоты
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Производные 3-аминометилнафтоиндола и амиды антрафуран-3-карбоновой кислоты обладают высокой антипролиферативной активностью и действуют на ряд мишеней, важных для роста опухолей [1]. Поэтому синтез производных нафтоиндол-3-карбоновой кислоты представляется перспективным продолжением исследований.
Ранее был предложен метод гетероциклизации эфира нафтоиндол-3-карбоновой кислоты 1 [2]. Трансформировать эфир 1 в соответствующую кислоту напрямую не удалось, поэтому разработана схема с использованием защиты 4,11-дигидроксигрупп и NH-группы индола. Взаимодействие индола 1 с BOM-Cl приводит к продукту 2, метилирование гидроксигрупп которого дает изомерные нафтоиндолы 3, 4 в равном соотношении.
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Щелочным гидролизом эфиров 3, 4 получены кислоты 5 и 6. Расщепление 4,11-метоксигрупп и N-BOM-защитной группы нагреванием 5 и 6 в H2SO4 дает целевую нафтоиндол-3-карбоновую кислоту 7 с близкими выходами. Структура соединений 2-7 доказана методами 1H, 13С ЯМР-спектроскопии и масс-спектрами высокого разрешения.
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