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70. A. Windaus und K.Dimroth: Die Konstitution des Lumisterins
und der Erhitzungsprodukte des Vitamins D, (Calciferols).

[Aus d. Allgem. Chem. Universitits-Laborat. Géttingen.;
(Llingegangen am 22. Januar 1937.)

Das Lumisterin ist das erste faflbare photochemische Umwandlungs-
produkt des Ergosterins. Wir haben uns daher sehr um die Konstitutions-
aufklarung dieses Stoffes bemiiht. Aus den Untersuchungen von K. Dim-
roth'} im Goéttinger Laboratorium sowie von Heilbron, Spring und
Stewart?) geht hervor, dall das Lumisterin dasselbe Kohlenstoffskelett
wie das Ergosterin besitzt und daBl es auch die Doppelbindungen an den-
selben Stellen enthilt wie dieses. L,umisterin und Frgosterin sind also
nar sterisch voneinander verschieden.

Is gibt nun noch zwei weitere isomere Ergosterine, die fast das gleiche
charakteristische Absorptions-Spektrum besitzen wie Ergosterin und Lumi-
sterin: Es sind die beiden Pyro-vitamine ,Pyro-calciferol* und ,Iso-
pyro-calciferol”, die beim Erhitzen des Vitamins D, entstehen3). Durch
Untersuchungen von M. Miiller?) ist gezeigt worden, dafl die beiden Stoffe
dasselbe Kohlenstoffskelett wie das Ergosterin besitzen und da3 auch die
Iage der Doppelbindungen sehr dhnlich sein mufl: Die Doppelbindung in der
Seitenkette liegt an derselben Stelle wie im Ergosterin und Lumisterin,
die konjugierten Doppelbindungen befinden sich imn Ring B, entweder von
5—6 und 7—8 wie im Ergosterin und Lumisterin (III) oder von 6—7
und 89 (IV). Bei der Bildung der Pyro-vitamine aus dem Vitamin D,
ist die Bindung zwischen den Kohlenstoffatomen 9 und 10, die bei der
Vitaminbildung aufgegangen war, wieder geschlossen worden.
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1} B, 68, 539 [1935], €9, 1123 [1936].

2} Journ. chem. Soc. London 1933, 1221.
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Nr. 21937 des Lumasterins.

Frfolgt nun der Ringschlul des Vitamins in der Weise, daf} keine
Wanderung von Doppelbindungen eintritt, dann besitzen die beiden Pyro-
vitamine dieselbe Anordnung simtlicher Doppelbindungen wie Ergosterin
und Lumisterin. Wir glauben diese Annahme durch unsere Versuche
beweisen zu konnen. Die Pyro-vitamine miissen dann durch dieselbe
Struktur-Formel, wie IKrgosterin und Lumisterin wiedergegeben
werden (111}

Bei diesem Ringschluff werden die Kohlenstoffatome 9 und 10, die 1
Vitamin ihre Asvmmetrie verloren hatten, wieder asymmetrisch. Daher
kénnen in1 ganzen vier isomere Krgosterine entstehen, die sich nur durch
die sterische Anordnung an den Kohlenstoffatomen 9 und 10 unterscheiden.
Zweil dieser Isomeren sind augenscheinlich mit Pyro-calciferol und Iso-
pyro-calciferol identisch. Die beiden anderen liegen, wie unsere Versuche
beweisen, im Lumisterin und EKrgosterin vor.

Wird Ergosterin mit Mercuriacetat dehydriert, entsteht Dehydro-
ergosterin, dem nach M. Miller?) Formel V zukommt. I)ie neu gebildete

Doppelbindung liegt demmnach zwischen C, und Cy;. CH

Dasselbe Dehydro-ergosterin entsteht auch ey,
aus Iso-pyro-calciferol bei der Behandlung mit /\V\
Mercuriacetat oder mit Benzopersiure in der CH“%';,]‘ ;
Kilte. Daraus geht hervor, dall Ergosterin und /}\I\ \

Iso-pyro-calciferol sich ausschlieBlich durch eine R
verschiedene sterische Anordnung am Xohlenstotf- SN\
atom 9 unterscheiden. An allen iibrigen Kohlenstoff- HO
atomen, insbesondere auch an C; und an C,g, haben sie
dieselbe Konfiguration; auch die Doppelbindungen liegen an derselben Stelle.

Heilbron und Mitarbeiter?) haben gezeigt, dal sich auch Lumisterin
ebenso wie Ergosterin mit Mercuriacetat dehydrieren 143t; es entsteht
ein Dehydro-lumisterin, das fast dasselbe Spektrum wie Dehydro-
ergosterin besitzt und sicher analog gebaut ist wie dieses. Dasselbe De-
hydro-lumisterin wird nun auch bei der Dehydrierung des Pyro-calci-
ferols mit Mercuriacetat gebildet. Lumisterin und Pyro-calciferol
unterscheiden sich also nur durch die sterische Anordnung an C,. Die Lage
der Doppelbindungen und die Konfiguration aller {ibrigen Kohlenstoffatome
ist dieselbe.

Dagegen miissen sich Ergosterin und Iso-pyro-calciferol einerseits
und Lumisterin und Pyro-calciferol andererseits durch die sterische Lage
der CH;-Gruppe an (C;, unterscheiden. Dehydro-ergosterin und De-
hydro-lumisterin sind also nur an C,, epimer.

Wird beim Ergosterin die Anordnung am asymmetrischen Kohlen-
stoffatom @ und am asvmmetrischen Kohlenstoffatom 10 willkiirlich mit =
bezeichnet, so kommen wir fiir die 4 Isomeren zu folgender schematischer
Darstellung:

Dehydro-ergosterin

Cﬂ Clu Cl(?
Ergosterin ........... * ! Dehvdro-ergosterin
Iso-pyro-caleiferol. .. + J Cia AUREERIE e
Lumisterin ........... + () \ Dehvdro-lumisteri
Pyro-calciferol ... .. () 1 ydro-lumisterin.......

*) Ztschr. physiol. Chem. 281, 75 [1935.
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Ob die Anordnung an Cy beim Lumisterin derjenigen des Krgosterins
oder des Iso-pyro-calciferols entspricht, ist bisher nicht zu entscheiden.

Einen Anhaltspunkt dafiir, daf sterische Anderungen an der Hydroxyl-
gruppe an C; vor sich gehen, haben wir nicht gefunden; wir halten diese
Annahme fiir unwahrscheinlich. In den it Digitonin fallbaren Alkoholen
Ergosterin und Iso-pyro-calciferol stehen die Hydroxylgruppe an Cg
und die Methylgruppe an C,, in einer cis-Stellung zueinander. Stehen die beiden
Gruppen in einer frans-Stellung, die entweder durch Umlagerung der Hydroxyl-
gruppe an C,; (bei den sog. epi-Derivaten) oder durch Umlagerung der Methyl-
gruppe an C;, (beim Lumisterin und Pyro-calciferol) erfolgen kann, dann
findet keine Fillung statt.

Beschreibung der Versuche.
Delhydro-ergosterin-acetat aus Iso-pyro-calciferol-acetat.

1) Darstellung mit Mercuriacetat: 400 mg Iso-pyro-calciferol-
acetat in 5 ccm Cliloroform werden mit einer Losung von 920 mg Mercuri-
acetat in 20 ccm FEisessig vermischt und 17 Stdn. bei Zimmertemperatur
geschiittelt. Danach wird das abgeschiedene Mercuroacetat abgetrennt, das
Filtrat mit Wasser verdiinnt und ausgedthert. Nach dem Abdampfen des
Athers hinterbleibt ein gelbliches (!, das mit Aceton sofort in prichtigen
Tafeln krystallisiert. Der Stoff schmilzt nach dem Umkrvstallisieren aus
Aceton oder aus Essigester bei 146° und ist mit dem Reaktionsprodukt aus
Iso-pvro-calciferol-acetat und Benzopersdure und mit Delivdro-ergo-
sterin-acetat identisch.

2) Darstellung mit Benzopersdure: 5.25¢g Iso-pyro-vitamin-
acetat werden in 150 cem Chloroform geldst und unter Eiskiihlung iin Laufe
von 30 Min. mit einer Lisung von Benzopersdure in 150 cem Chloroform,
die 0.193 mg Sauerstoff enthilt, versetzt. Man 148t 12 Stdn. im Eisschrank
und darauf noch etwa 5 Stdn. bei Zimmertemperatur stehen. Die Chloroform-
Losung wird mit verd. Sodalosung und Wasser gewaschen und das Ldsungs-
mittel im Vak. verdampft. Es hinterbleibt ein Ol, das beim Anspritzen mit
Aceton in grollen Tafeln krystallisiert. Das reine Reaktionsprodukt schmilzt
bei 146°, die spezif. Drehung betrigt [olli: +232.4% (Chloroform).

5.136 mg Sbst.: 15.540 mg CO,, 4.650 g H,0.

Cy0H, 0, Ber. C 82,49, H 10.17. Gef. C 82.52, ¥ 10.13.

22.1 mg Shst., in 2 cem Chloroform (L = 1 dm), a: +2.579, "oy 23240

Der Stoff gibt mit Dehydro-ergosterin-acetat vom Schmp. 146°
und {o]¥: +214.6° keine Depression®). Mit Dehydro-lumisterin-acetat ent-
steht eine Schmelzpunktserniedrigung. Das Absorptions-Spektrum ent-
spricht vollkomimen dem des Dehydro-ergosterins.

Zum weiteren Vergleich wurden aus Dehyvdro-ergosterin-acetat aus
Frgosterin-acetat und aus Iso-pyro-calciferol-acetat durch Bestralilung mit
Sonnenlicht nach Zusatz von Eosin die Acetate der zweiwertigen Alkohole,
der sog. Pinakone, dargestellt. Sie besitzen denselben Schuuelzp. von 1901919
nnd geben keine Depression miteinander. Mit dem entsprechenden Pinakon-
acetat aus Dehydro-lumisterin-acetat vom gleichen Schmp. entsteht eine
Schmelzpunkts-Erniedrigung von etwa 109

[

} Uber dic spezif. Drehung des Dehvdro-ergosterins siehe A. 508, 197 19347,
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Dehvdro-lumisterin-acetat aus Pyro-calciferol-acetat.

2 g Pvro-calciferol-acetat werden mit 4.6 g Mercuriacetat in der
gleichen Weise, wie beim Iso-pyro-calciferol-acetat beschrieben wurde, be-
handelt. Das Reaktionsprodukt, das in feinen Nadeln herauskommt, schmilzt
nach wiederholtem Umkrystallisieren aus Hssigester-Methanol bei 141—1429,
Die spezif. Dreliung in Chloroform betragt {a]i: -+230.1°. Ider Stoff besitzt
dasselbe Absorptions-Spektrum wie das Dehydro-lumisterin-acetat und
gibt mit diesem keine Schmelzpunktserniedrigung.

2843 mg sSbhst.: 8§59 mg CO,, 2.52 mg H,0.

Cooll Oy Ter. C 8240, H 10.17. Cef. C 82.40, H 10.17.

25.7 my Sbst,, in 2 cem Chloroform (2 = 1 dm), o +2.96°, [a}¥: +230.1°

Mit Fosin imm Sonnenlicht entstelit dasselbe Acetat des zweiwertigen
Alkohols vom Schmp. 190-—191° wie aus Dehydro-lumisterin-acetat; die
Mischung beider Stoffe zeigt keine Schmelzpunktserniedrigung.

Der Dentschen Torschungsgemeinschaft, der 1.-G. I'arbenin-
dustrie A.-G., Werk Tlberfeld, und der Chemischen Fabrik . Merck,
sprechen wir filr die Férderung unserer Arbeiten den besten Dank aus.

71. Horst Béhme: Uber Phthalmonopersiure und ihre Verwendung
als Oxydationsmittel an Stelle von Benzopersiure.
‘Aus d. Pharmazeut. Institut d. Universitdt Berlin.
(Fingegangen am 25. Januar 1937.)

Bei Untersuchungen iiber halogenierte Thiodtherl) bendtigten wir zu
quantitativen Bestimmungen und priaparativen Oxydationen gréflere Mengen
Jenzopersiure. So elegant dieses von Liewin?) angegebene Oxydationsmittel
auch ist, so umstidndlich und kostspielig ist andrerseits seine Darstellung,
selbst unter Beriicksichtigung der letzten hieriiber erfolgten Verdffentlichungen.
Die von Pnmmerer und Reindel®) angegebenen Ausbeuten von 77 9%, lieflen
sich nur it frisch umkrystallisiertem Benzoylsuperoxyd erzielen, wihrend
bet Verwendung von nicht umkrystallisierten Handelspriparaten die Aus-
benten im allgemeinen bei 309, d. Th. lagen und in einzelnen Fillen sogar
bis auf 109, d. Th. zuriickgingen. Aber selbst beim Erreichen einer Ausbeute
von 779%, wird die Darstellung der Benzopersidure durch die groffen Mengen
Lésungsmittel relativ kostspielig. Aus diesemn Grunde suchten wir nach einer
leichter zuginglichen und billiger darstellbaren Persiure.

Am geeignetsten erwies sich Phthalmonopersiure. Sie ist nach der
von Baeyer und Villiger%) angegebenen Darstellungsweise aus Phthal-
sdaure-anhydrid und {iberschiissiger alkalischer Wasserstoffperoxyd-Losung
leicht zuganglich. Die Herstellungsvorschrift bedurfte nur geringfiigiger
Verbesserungen und wir erhielten dann bei direkter Verwendung von Handels-
produkten Ausbeuten von durchschnittlich 65—709, d. Th. Phthalmono-
persiure, bezogen auf das angewandte Phthalsiure-anhydrid?). Dieses und
das zur Anwendung kommende Hydroperoxvd sind heute relativ billige
technische Produkte. Da ferner als Lsungsmittel nur einmal Ather benétigt
wird, betrigt der Preis der erhaltenen Phthalpersiure nur einen Bruchteil

Yy B. 69, 1610 [1936.. %) Journ. prakt. Chem. [2] 118, 282 71927].
3 B. 66, 336 [1933]. 4 B. 34, 763 [1901].
® Hine vorherige Destillation des Anhydrids erhéht die Ausbeute nicht wesentlich.



