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Es wird iiber die Synthese zweier natiirlich vorkommender Flavonglucoside, des 5.7.4'-
Trihydroxy-flavon-4'-(3-p-glucopyranosids aus Dahlia variabilis und seines 7-Methyléthers
(Phegopolin) aus Phegopteris polypoides berichtet.

Kiirzlich berichteten wir!? iiber die selektive Darstellung aller drei isomeren Api-
genin-mono- und -dibenzoate und iiber die Verwendung dieser Derivate fiir die Syn-
these des Cosmosiins (5.7.4’-Trihydroxy-flavon-7-8-p-glucosid) und des Tilianins
(5.7-Dihydroxy-4'-methoxy-flavon-7-3-p-glucosid).

Es lag nun nahe, die durch Transacylierungsreaktionen leicht zuginglichen 5.7.4'-
Trihydroxy-flavon-benzoate auch zur Herstellung der in der Natur vorkommenden
Flavon-4’-glykoside einzusetzen.

Wir berichten im folgenden uber die Synthese des aus Dahlia variabilis durch
Nordstrom und Swain? isolierten 5.7.4-Trihydroxy-flavon-4’-B-p-glucopyranosids
(1a) und des Phegopolins (1b), eines Inhaltsstoffes von Phegopteris polypoides’). Da
die in C-7-Stellung O-acylierten Flavone in dem zur Glykosidierung notwendigen
alkalischen Medium Acylwanderungs-Reaktionen eingehenl’, haben wir die in 4'-
Stellung benzoylierten Derivate in das stabile 7-Benzyl-apigenin (1¢) iibergefiihrt.
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1) 11. Mitteil.: M. Ndgrddi, L. Farkas, H. Wagner und L. Horhammer, Chem. Ber. 100, 2783
(1967).

2} C. G. Nordstrom und T. Swain, J. chem. Soc. [London] 1953, 2764.

3) A. Ueno, Yakugaku Zasshi 82, 1479 (1962), C. A. 59, 736 (1963).
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Wir benzylierten dazu 5.4’-Dibenzoyl- (1d)} und 4’-Benzoyl-apigenin (1e)V und
verseiften anschlieBend zu Te. Die Kupplung von Tc¢ mit 2.3.4.6-Tetra-O-acetyl-a-
D-glucopyranosylbromid im System Chinolin/Silberoxid verlief glatt und ergab
kristallines 5.4’-Dihydroxy-7-benzyloxy-flavon-4'-8-p-tetraacetylglucopyranosid (1f).
Verseifung und anschlieBende katalytische Entbenzylierung fithrte zum Apigenin-4’-
B-p-glucopyranosid (1a) vom Schmp. 234 —235°.

Vergleichsdaten standen nicht zur Verfligung, da Nordstrém und Swain?2) natiir-
liches 1a nur papierchromatographisch und iiber sein Methylierungsprodukt charak-
terisieren konnten. Das freie Glucosid lie} sich damals von dem begleitenden isomeren
Apigenin-7-glucosid nicht abtrennen.

Die direkte Uberfithrung von 1a in seinen 7-Monomethylither Phegopolin (1b)
durch Methylieren mit Diazomethan konnte aus Substanzmangel nur im Milligramm-
MalBstab ausgefithrt werden und die Identifizierung des Reaktionsproduktes erfolgte
diinnschichtchromatographisch. Zur pridparativen Darstellung des Phegopolins und
seiner Derivate bewéhrte sich die glatt verlaufende Kupplung von Genkwanin4 (1g)
mit 2.3.4.6-Tetra-O-acetyl-a-D-glucopyranosylbromid in Chinolin in Gegenwart von
Silberoxid. Das kristalline Glucosidtetraacetat ergab nach Verseifen 1b, das nach wie-
derholtem Umkristallisieren bei 235—236° schmolz (Lit.»: 203 —204°) und im IR-
Spektrum mit dem natiirlichen Phegopolin3’ vollig libereinstimmte. Eine kleine Probe
des natiirlichen Phegopolins schmolz nach einmaligem Umkristallisieren bei 215°,

Fiir die Mikroanalysen, die Messung von Drehwerten und die Aufnahme von Spektren
danken wir Frau [. Balogh-Batta, Friulein K. Ofalvi und Herrn O. Seligmann.

Beschreibung der Versuche

7-Benzyloxy-5.4'-bis-benzoyloxy-flavon: Ein Gemisch von 0.5 g 7-Hydroxy-5.4’-bis-benzoyl-

oxy-flavon (Ad)1), 0.5 ccm Benzylchlorid und 0.5 g wasserfreiem Kaliumcarbonat wurde in

5 ccm Dimethylformamid auf dem Magnetrithrer 90 Min. bei 60° gerithrt. Nach Abfiltrieren

verdiinnte man mit 20 ccm Methanol. Das Produkt (0.37 g) kristallisierte allmahlich in

kleinen Nadeln aus, Schmp. 185 —187°. Umkristallisieren aus Benzol 4ndert den Schmp. nicht.
Ci36H2407 (568.6) Ber. C 76.05 H 4.26 Gef. C75.94 H 4.57

5-Hydroxy-7-benzyloxy-4'-benzoyloxy-flavon: 0.3 g 5.7-Dihydroxy-4’-benzoyloxy-flavon (1e) 1},
0.37 ccm Benzylchlorid, 1.38 g wasserfreies Kaliumcarbonat und 0.1 g Natriumjodid wurden in
10 ccm Aceton 1 Stde. unter Rickflu und Rithren gekochi. Nach Abfiltrieren wurde die
Acetonlosung eingeengt und der Riickstand aus Benzol/Athanol (1:1) und anschlieBend aus
Dioxan umkristallisiert. Farblose Nadeln (0.1 g), Schmp. 195—196".

Ca9H29O¢ (464.4) Ber. C74.99 H 4.34 Gef. C74.59 H 4.39

5.4’-Dihydroxy-7-benzyloxy-flavon (1¢): 2.25 g 7-Benzyloxy-5.4'-bis-benzoyloxy-flavon wur-
den 30 Min. mit einem Gemisch von 18 ccm Y n Natriummethylar und 35 ccm Methanol
gekocht. Nach Ansduern mit Essigsdure kristallisierte das Produkt allmdhlich aus. Aus Essig-
sidure gelbe Nadeln (1.1 g) vom Schmp. 214—215%

CpH 605 (360.4) Ber. C73.32 H 4.48 Gef. C73.02 H 4.64
4 F. K. Tseng, J. pharmac. Soc. Japan 52, 903 (1932).
5) Fiir die Uberlassung von natiirlichem Phegopolin sind wir Herrn Prof. 4. Ueno (Shizuoka,
Japan) zu Dank verpflichtet.

6) Die Schmelzpunkte sind unkorrigiert. Die UV-Spektren wurden in Methanol mit dem
Unicam-Spektrophotometer, Typ SP 700, aufgenommen.
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Diacetat: Farblose Nadeln (aus CHClz/Athanol), Schmp. 177°.
CaogHoo07 (444.4) Ber. C70.26 H 4.54 Gef. C 70.61 H 4.62

5.4'-Dihydroxy-7-benzyloxy-flavon-4'-; 2.3.4.6-tetra-O-acetyl-f- p-glucopyranosid; (1f): Eine
Losung von 0.315 g 1c in 10 ccm frisch dest. Chinolin wurde mit 0.3 g Silberoxid und 1.2 g
2.3.4.6-Tetra-0-acetyl-a-p-glucopyranosylbromid versetzt und 8 Stdn. bei Raumtemp. ge-
schiittelt. AnschlieBend wurden nochmals 0.9 g des Bromids zugegeben und weitere 8 Stdn.
geschiittelt. Das Reaktionsgemisch verdiinnte man mit 100 ccm Chloroform und schiittelte
viermal mit 25 ccm 10proz. Schwefelsdure und schlieBlich mit Natriumhydrogencarbonat-
Losung aus, wobei das unveranderte Aglykon als flockiger Niederschlag ausfiel. Trocknen und
Eindampfen der Losung ergab 0.26 g (43°%,) Rohglucosid. Aus Dioxan/Athanol hellgelbe
Nadeln (0.13 g) vom Schmp. 200—201°, [«]¥: —18.7° (¢ == 0.72 in Chloroform).

CigH34014 (692.6) Ber. C62.42 H 5.24 Gef. C62.48 H 529

5.7.4-Trilydroxy-flavon-4'-B-p-glucopyranosid; Apigenin-4’-p-p-glucopyranosid (1a): 0.3 g
1f wurden nach der iiblichen Methode verseift und das Produkt aus wenig Essigsdure mehr-
mals umkristallisiert. Gelbes Pulver (0.15 g) vom Schmp. 225--228". 0.12 g des Benzylpro-
duktes wurden in 6 ccm Dioxan mit Palladium/Kohle in iiblicher Weise hydriert. Nach Fil-
trieren und Einengen kristallisierte man den Riickstand zweimal aus Athanol. Kleine farblose
Nadeln (20 mg) vom Schmp. 234—-235° [«]%: —27.8° (¢ = 0.48 in Pyridin).

UV Zmax 270 my (log = 4.24) und 322 (4.15).

CHypO19-2H,0 (468.4) Ber. C53.97 H5.17 2H,0 7.7 Gef. C54.52 H4.68 H206.5

5.4'-Dihydroxy-7-methoxy-flavon-4'-{ 2.3.4.6-1etra-O-acetyl-B-p-glucopyranosidj: FEine Lo-
sung von 1.14 g 5.4’-Dihvdroxy-7-methoxy-flavon (Genkwanin) (1g)4 in 12 ccm Chinolin
wurde mit 0.48 g Silberoxid und einer Losung von 1.95 g 2.3.4.6-Tetra-O-acetyi-a-p-gluco-
pyranosylbromid in 12 ccm Benzol versetzt und 4 Stdn. bei Raumtemp. geschiittelt. Nach Ver-
diinnen mit 60 ccm Chloroform und Filtrieren schiittelte man -die stark gefirbte Losung
finfmal mit verd. Schwefelsiure und anschlieBend mit Natriumhydrogencarbonat-Losung
sowie Wasser aus. Nach Einengen kristallisierte man den Riickstand zweimal aus Athanol:
0.7 g, Schmp. 223 —224° [a]¥: -—21.6° (¢ = 0.5 in Chloroform).

C30H30014 (614.6) Ber. C58.64 H4.92 Gef. C58.60 H 5.08

5.4’—Dihya'roxy-7-methr).xy-ﬂavon-4’-ﬂ’-D-glucopyranosid; Phegopolin (1b): 0.2 g des vor-
stehenden Kupplungsproduktes wurden in 40 ccm Chloroform und 5cecm 1n Natrium-
methylat | Stde. unter RiickfluB gekocht. Nach Ansduern mit Essigsiure und Eindampfen zur
Trockne aus Athanol/Wasser (2:1) blaBgeibe Nadeln (95 mg) vom Schmp. 205-- 206" (Lit.3):
203 —204%). Wiederholtes Umbkristallisieren erhohte -den Schmp. bis auf 235--236" [a]3':
—35.8° (¢ = 0.5 in Pyridin) (Lit.3): [a]}: —31.64°, ¢ = 1.65 in Pyridin).

UV: Apax 270 mp. (log € 4.32), 322 (4.28) (Lit.3): Apax 271 mu (log € 4.39), 319 (4.35)).
Cy:H22019 - H,0 (464.4) Ber. C 56.89 H 5.2t 1H;0 3.9 Gef. C56.47 H5.37 H20 3.8

4'- Hydroxy - 7-methoxy-S-acetoxy- flavon-4°-{2.3.4.6 - tetra- O-acetyl- 8- p-glucopyranosid;;
Phegopolin-pentaacetat: 0.12 g 5.4’-Dihydroxy-7-methoxy-flavon-4’-{ 2.3 .4.6-tetra-O-acetyl--
p-glucopyranosid; wurden in iblicher Weise mit Pyridin/ Acetanhydrid acetyliert. Farblose Na-
deln aus Athanol/Chlorotorm (97 mg), die auf dem Kofler-Block bei 126—-128° scharf
schmelzen, bei 137—145% erstarren und bei 199--200° wieder schmelzen. [«]3: - 31.2°
(¢ = 0.5 in Pyridin).

C32H32016 (672.6) Ber. C57.14 H4.80 Gef. C57.21 H 5.08
[510/67]



