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2. In einem bestimmten Falle wurden bei normaler Ernihrung
97 v Vitamin B; im 24-stiindigen Harn ausgeschieden. )

3. Bei oraler Belastung mit grossen Mengen Vitamin B; (3320
und 3 x 40 mg) wurden nur etwa 3—35 %, im Harn ausgeschieden;
je grosser die Belastung, desto geringer war die prozentuale
Ausscheidung.

4. Eine leichte voriibergehende Retention von Vitamin B, im
Korper wurde festgestellt. '

5. Verdauungsfermente zerstéren Vitamin B, nicht.

Basel, Wissenschaftliche Laboratorien der
F. Hoffmann-La Roche & Co., Aktiengesellschaft.

141. Polyterpene und Polyterpenoide CXV?).

Synthese des 1,8-Dimethyl-picens und des 1,8-Dimethyl-2-methoxy-
picens und ihre Identifizierung mit Dehydrierungsprodukten
pentacyclischer Triterpene
von L. Ruzicka und K. Hofmann.

(31. VIIL 37.)

Von dem bei der Dehydrierung pentacyclischer Triterpene?)
mit Selen oder Palladinm entstehenden homologen Picen vom
Smp. 305-—306° sind in unserem Laboratorium verschiedene Priipa-
rate wiederholt analysiert worden. Der Mittelwert von bei 8 ver-
schiedenen Priparaten ausgefithrten 16 Analysen sowie die fir die
Formeln C,;H,, (Trimethyl-picen) und C,,H,, (Dimethyl-picen)
berechneten Werte sind unten in einer kleinen Tabelle zusammen-
gestellt. Die von uns zum reinen®) homologen Picen vom Smp.
305—306° dehydrierten Triterpene waren: Hederagenin, Oleanol-
sdure, Siaresinolsdure, Sumaresinolsiure und Gypsegenin. Wir
geben weiter den Mittelwert von 3 Analysen des bei der Dehydrie-
rung von Chinovasiure?) entstandenen Priparats an und schliesslich
den Mittelwert von 4 Analysen der beiden aus Ursolsdure®) und
Friedelinol®) erhaltenen Priaparate.

1) Die in Helv. 20, 791 (1937) erschienene Mitteilung wurde aus Versehen mit
»CXIT statt ,,CXIII numeriert; daher muss die von S. §04 als ,,CXIV* (statt
»CXIII) bezeichnet werden.

2} Helv. 15, 445, 1496 (1933); 17, 450 (1935).

%) Ausgehend von Amyrin war die Reindarstellung noch nicht gelungen; vgl.
Helv. 20, 798 (1937) sowie eine spatere Mitteilung.

Y H. Wieland, 4. Hartmann und H. Dietrich, A. 522, 191 (1936).

5y N. L. Drake und H. M. Duwvell, Am. Soc. 58, 1687 (19386).

8y N. L. Drake und W. I'. Haskins, Am. Soc. 58, 1684 (1936).



Trimethyl-picen CoHyy . o . 0 0 L L L L . Ber. C 93,70 H 6,30%,
Dimethyl-picen CoHyg . . . . . L . . . . Ber. ,, 94,09 ,, 5,919,
Ruzicka und Mitarbeiter, im Mittel . . . . Gef. ,, 93,75 ., 6,209,
Wieland und Mitarbeiter, im Mittel . . . Gef. ., 93,71 ,, 6,229,
Drake und Mitarbeiter, im Mittel . . . . . Gef. ,. 93,91 ,, 6,069

Sowohl die Mittelwerte wie auch fast alle experimentellen Einzel-
werte, liegen zwischen den fiir die beiden in Betracht kommenden
Formeln berechneten, so dass auf Grund der Analysen keine sichere
Entscheidung getroffen werden konnte.

Vor kurzem ergab sich aus einer in der Amyrinreihe durch-
gefithrten Untersuchung!) mit grosser Wahrscheinlichkeit, dass dem
homologen Picen vom Smp. 305-—306° die Formel eines 1,8-Dimethyl-
picens zukommen sollte. Es wurde daher dieser Kohlenwasserstoff
synthetisch hergestellt nach der in unserem Laboratorium fiir die
Bereitung homologer Picene ausgearbeiteten Methode?), die jetzt in
einem unwesentlichen Punkte etwas modifiziert wurde. Die Ver-
kettung der beiden Naphtalinringe (hier IV -+V) geschah frither zwi-
schen einem Tetralon und einem Naphtyl-dthylbromid. Aus Griinden
der leichteren Zuginglichkeit wurde in unserem Falle statt der letz-
teren Verbindung ein Tetralyl-dthylbromid (IV) verwendet, das sich
durch Kondensation des Methyl-tetralons (I) mit Bromessigester
nach Reformatzky, Reduktion des erhaltenen ungeséttigten Esters (II)
nach Bowveault- Blanc und Bromierung des priméren Alkohols (I1I)
gewinnen liess.
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1) Helv. 20, 791 (1937). 2 Helv. 17, 470 (1934); 19, 377 (1936).
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Die Grignard’sche Verbindung von IV wurde mit dem Methyl-
tetralon V kondensiert und das erhaltene Kondensationsprodukt (VI)
mit Palladiumkohle zum Dimethyl-dinaphtyl-dthan (VII) dehydriert.
Bei verschiedenen inzwischen durchgefithrten Synthesen methy-
lierter Picenel) machten wir wiederholt die Erfahrung, dass die
Reinheit des Endproduktes (methyliertes Picen} wesentlich ab-
hingig ist von der Reinheit des methylierten Dinaphtyl-dthans.
Die Reinigung des letzteren geschieht zweckmissigerweise durcli Ad-
sorption eines farbigen Begleitkérpers an Alumininmoxyd. Nach
dieser Behandlung wurde das Dimethyl-dinaphtyl-dthan (VII) mit
Aluminiumechlorid in Schwefelkohlenstoff geschiittelt, wobei das
1,8-Dimethyl-picen (VIII) entstand. Dasselbe war nach Smp.
(305—306% wund Mischprobe identisch mit den reinsten Préi-
paraten von der Dehydrierung der Triterpene?). Ebenso war auch
das Debye-Scherrer-Diagramm des synthetischen Produktes prak-
tisch identisch3) mit denjenigen der Dehydrierungsprodukte. Wir ver-
danken die Aufnahme der Diagramme¢) Hrn. Privatdoz. Dr. E. Bran-
denberger (Mineralog. Institut der E.T. H.). Fig. 1 stellt das Dia-
gramm des 1,8-Dimethyl-picens aus Gypsogenin sowie des synthe-
tischen Priparats vor. Es wurden ferner vergleichsweise Diagramme
von Dimethyl-picenen aufgenommen, die durch Dehydrierung folgen-
der Triterpene bereitet waren: Hederagenin, Chinovasaure®), Ursol-
siure®), Friedelinol®) und f-Amyren. Alle diese Diagramma waren
entweder mit dem in Fig. 1 dargestellten identisch oder aber es fehlten
vereinzelte Linien”) (bzw. sie waren schwicher ausgebildet); die Lage
der Interferenzen war aber immer genau die gleiche.

il 1 | L llllTJJL[l‘lLl‘l.iL
10° 20° 300 40° 50°
Fig. 1.
1,8-Dimethyl-picen (aus Gypsogenin).

1) Helv. 20, 327 (1937) und spatere Mitteilungen.

2) Zum Vergleich beniitzten wir ein aus Gypsogenin und ein aus f-Amyren stam-
mendes Priparat.

3) Deshalb begniigen wir uns mit der Angabe des einen Diagramms (Fig. 1).

4) Beniitzt wurde CuKa-Strahlung; dic Ordinate in den Figuren 1—3 wird durch
die relative Intensitit und die Abszisse durch 2 & dargestellt.

5) Das Priparat verdanken wir Hrn. Prof. Dr. H. Wieland.

¢) Die Priparate verdanken wir Hrn. Prof. Dr. N. L. Drake.

7} Wohl infolge schlechterer Krystallausbildung.
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Fig. 2.
1,8-Dimethyl-2-methoxy-picen (synth., umkrystallisiert).

1

30° 40°
Fig. 3.
1,8-Dimethyl-2-methoxy-picen (synth., sublimiert).

'th'll n ll‘lli I'
10° 20°

Der Methylather des bei der Dehydrierung von Amyrin erhaltenen
Oxy-dimethyl-picen, fiir den die Konstitution des 1,8-Dimethyl-
2-methoxy-picens (XV) so gut wie feststand, wurde in genau der
gleichen Weise synthetisch hergestellt wie die methoxyfreie Ver-
bindung.
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Das als eine Komponente notige Methoxy-methyl-tetralon (XII)
wurde aus dem Chlor-acetophenonderivat IX durch Kondensation
mit Malonester, Reduktion der erhaltenen Ketosiure (X) nach
Clemmensen zu X1 und Cyclisierung des Saurechlorides von XI
bereitet. Die zweite Komponente war die gleiche (IV) wie bei der
zuerst beschriebenen Synthese. Das schliesslich erhaltene Methoxy-
dimethyl-picen war nach Smp. 358—359° und Mischprobe identisch
mit dem ausgehend von Amyrin bereiteten Priparat (Smp. 358 bis
3599, Das Debye-Scherrer-Diagramm wurde von je zwei verschieden
vorbehandelten Priparaten beider Provenienzen aufgenommen: bei
einem Paar war Umkrystallisieren und beim anderen Sublimieren
die letzte Reinigungsoperation. Es wurde von beiden Paaren ein ver-
schiedenes Diagramm erhalten, die in Fig. 2 (umkrystallisierte Pri-
parate) und Fig. 3 (sublimierte Praparate) dargestellt sind; die durch
iibereinstimmende Reinigungsprozedur bereiteten Priparate beider
Provenienzen gaben vollstindig iibereinstimmende Interferenzen.

Durch diese Synthesen kénnen unsere Bemiihungen zur Klidrung
der Konstitution der Triterpene mit Hilfe der Dehydrierungsmethode
in der Hauptsache als beendigt betrachtet werden!). Es ist damit
eine Arbeitsrichtung, die in unserem Laboratorium auf dem Gebiete
der Polyterpene seit 17 Jahren verfolgt wird, zu einem gewissen
Abschluss gekommen. In der ersten Abhandlung?) dieser Unter-
suchungsreihe wurde folgendes Programm aufgestellt:

,,Es scheint uns ein neuer Weg bei der Erforschung der Sesquiterpenverbindungen
nétig zu sein: die Anwendung der Dehydrierungsmethoden, wobei dann in den Fallen
geeigneter Anordnung der Kohlenstoffatome die aromatischen Grundkérper resultieren
missten. Diese, fester gefiigt als die hydrierten Abkommlinge, diirften dann eher cha-
rakteristische Abbauprodukte liefern und sich auch leichter synthetisieren lassen. Die
sekundire Aufgabe, die Ermittlung der Lage der Kohlenstoffdoppelbindungen (und
anderer funktioneller Gruppen)?), liesse sich dann an Hand des bekannten Ringsystems
weit einfacher erledigen.*

Dieses Arbeitsprinzip hatte sich nicht nur auf dem Gebiete der
Sesquiterpene, sondern auch auf dem der Di- und Triterpene aufs
beste bewihrt. Es liegt immer noch eine Fiille von ,;sekundéiren‘
Aufgaben auf diesen Gebieten vor, deren restlose Erledigung erst
die erschopfende Auskunft liefern wird iiber die Zuverlissigkeit der
konsequent angewandten Dehydrierungsmethodik. Auch wenn sich
dabel noch eine Unstimmigkeit in irgendeiner Einzelheit ergeben
sollte, so wiirde der Dehydrierungsmethodik doch eine grosse Be-
deutung als Wegbahner auf einem frither unitbersichtlichen Gebiete
der Naturverbindungen zuerkannt werden miissen. Die Dehydrie-

1) Uber verschiedene noch zu erledigende Einzelaufgaben wird in spiteren Arbeiten
berichtet werden.

2) Helv. 4, 505 (1921).

%) Die eingeklammerten Worte sind jetzt zugefiigt, da der Satz damals auf die
Sesquiterpenkohlenwasserstoffe bezogen war.
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rung hiitte allerdings niemals zu dieser Bedeutung gelangen konnen,
wenn sich nicht dieser experimentellen Methode ein bei unseren
Arbeiten ebenso konsequent angewandtes Prinzip, die Isopren-
hypothese, in einem frither nicht geahnten Umfange als, vorldufig
wenigstens, unfehlbarer Helfer an die Seite gestellt hitte.

Experimenteller Teil?)
(mitbearbeitet von H. Bauer, Paul Miiller, G. Ruffoni und P. Ruscont).
A. Synthese des 1,8-Dimethyl-picens.

(7-Methyl-3, 4-dihydro-naphthyl-1)-essigscure-ithylester (II).

20 g T-Methyl-1-ketc-1,2,3, 4-tetrahydro-naphtalin (I)%), geldst
in 100 ¢m? trockenem Benzol, wurden mit 20 g mit Jed aktiviertem
Zinkgries versetzt, die Mischung auf dem Wasserbad erwirmt und
langsam 50 g Brom-essigester zulaufen gelassen. XNachdem die
anfangs heftige Reaktion nachgelassen hatte, wurde noch 4 Stunden
am Wasserbad erwidrmt. Die abgekiihlte Reaktionsmasse zersetzte
map mit Eis und verdiinnter Salzsiure, nahm das organische Mate-
rial in 400 cm?® Ather auf, wusch mit Natriumbicarbonatlosung,
verdiinntem Ammoniak und Wasser griindlich aus, trocknete iiber
Natriumsulfat und befreite im Vakuum von den Losungsmitteln.
Der braune Rickstand wurde zur Wasserahspaltung mit einigen
Kornchen Jod auf 180° erwirmt und hierauf im Hochvakuum destil-
liert. Man erhielt 18 g des gesuchten Esters als gelbliches bei 112—122°
(0,4 mm) siedendes Ol.

B-(7-Methyl-1,2, 3, 4-tetrahydro-naphthyl-1 )-dthyl-alkohol (111).

18 ¢ des Esters (IT) wurden in 200 c¢m?® trockenem Alkohol
gelost und auf 54 g sauber geschilte Natriumstiicke laufen gelassen.
Nachher wurde solange Alkohol zugetropft, bis alles Natrium in
Losung gegangen war. Man versetzte zum Verseifen von nicht redu-
ziertem Ester mit 100 cm?® Wasser und kochte 1 Stunde am Riick-
fluss. Den iiberschiissigen Alkohol blies man hierauf mit Wasser-
dampf ab, zog den Riickstand mehrmals mit Ather aus und gewann
aus der mit Wasser neutral gewaschenen é#therischen Losung nach
dem Destillieren im Hochvakuum 12 g des Alkohols (III) als farb-
loses, dickfliissiges, bei 115—118° (0,1 mm) siedendes Ol.

B-(7-Methyl-1,2, 3, 4-tetrahydro-naphthyl-1 j-dthyl-bromid (IV).

12 g des Alkohols (III) wurden mit 60 cm? einer Eisessiglosung
versetzt, die 339%, Bromwasserstoff enthielt, und im Einschlussrohr
12 Stunden auf 100° erwirmt. Nach dem Aufarbeiten liessen sich
13 g Bromid als diinnes, bei 104—105° (0,1 mm) siedendes Ol ge-
winnen.

CHBr  Ber. C 61,64 H 6,77%
Gef. ,, 61,73 ,, 6,689

1) Alle Schmelzpunkte sind korrigiert. 2) Helv. 19, 377 (1936).
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5-Methyl-1-keto-1,2, 3, 4-tetrahydro-naphtalin (V)1).

Diese Verbindung wurde aus o-Tolyl-dthyl-bromid durch Xon-
densation mit Natrium-malonester, Verseifen, Decarboxylieren und
Ringschluss tiber das Sdurechlorid bereitet. Sie siedet bei 143—145°
(10 mm) und krystallisiert aus Benzin in groben Krystallen vom
Smp. 49—30°.

CyH,,0  Ber. C 82,45 H 7,56,
Gef. ., 82,774 ., T7.54%

a-(7-Methyl-1, 2, 3, 4-tetrah ydro-naphthyl-1 )-8 (5-methyl-3, 4-dihydro-
naphthyl-1)-dthan (VI).

Zu einer Grignard-Losung, die aus 6 g Bromid (IV) und 1,2 g
Magnesiumspéinen in 60 ¢m? trockenem Ather bereitet worden war,
liess man 4 g 35-Methyl-1-keto-1,2,3,4-tetrahydro-naphthalin (V),
gelost in 40 cm3 Ather, langsam zutropfen. Nachdem alles Keton
zugegeben war, wurde 2 Stunden unter Riickfluss gekocht und hierauf
mit Eis und Salzsdure zersetzt. Nach dem Aufarbeiten liessen sich
4,4 g des gesuchten Kohlenwasserstoffes als zdhes, bei 185—186°
(0,1 mm) siedendes Ol gewinnen.

a-( 7- Methyl-naphthyl-1 )-8 (5-methyl-naphthyl-1 j-dthan (VII).

4,4 g Kchlenwasserstoff (VI) wurde mit 0,5 g fein pulverisierter
Palladiumkohle bei einer Badtemperatur von 320° dehydriert.
Nach dem Abkiihlen wurde mit Benzol extrahiert, von der Palladium-
kohle abfiltriert und der nach dem Verdampfen des Benzols verblei-
bende Riickstand im Hochvakuum destilliert. Man gewann so 3,9 g
eines bei 192—193° (0,1 mm) siedenden hochviscosen Oles. Das
Ol wurde durch Verreiben mit heissem Methanol zur Krystallisation
gebracht. Die erhaltenen Krystalle zeigten einen unscharfen Smp.
von 75°% Sie wurden zur weitern Reinigung in Benzol gelost und
durch eine Sdule von Aluminiumoxyd (standardisiert nach Brock-
mann) filtriert. Zur Weiterverarbeitung warden die rascher die Sédule
durchlaufenden blau fluorescierenden Anteile verwerrdet, wihrend
die langsam wandernden gelben Produkte vernachléssigt wurden.
Nach dieser Reinigungsoperation erhielt man den Kohlenwasser-
stoff aus Methanol in farblosen, bei 74—75° schmelzenden Nidelchen.

4,746 mg Subst. gaben 16,11 mg CO, und 3,11 mg H,0

C,,H,, Ber. C 92,84 H 7,16%
Gef. ,, 92,58 ,, 7,349

1,8-Dimethyl-picen (VIII).
0,9 g gereinigtes Dinaphthyl-dthan (VII) wurden in 5 cm?®
Schwefelkohlenstoff mit 2 g Aluminiumchlorid 3 Tage geschiittelt.

1) Har—vey, Heilbron und Wilkinson, Soc. 1930, 425, haben diesen Kérper aus
o-Tolyl-aldehyd bereitet.
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Nach dem Zersetzen mit Eis und verdiinnter Salzsiure wurde der
Schwefelkohlenstoff mit Wasserdampf abgeblasen und der harzige
Riickstand durch Waschen mit Alkohol und Ather vorgereinigt.
Die auf diese Weise erhaltenen 200 mg Rohprodukt wurden zur
weitern Reinigung im Hochvakuum bei einer Badtemperatur von 260°
sublimiert und mehrmals aus reinstem Pyridin umkrystallisiert.
Die farblosen Blidttchen schmolzen schart bei 305—306° und gaben,
gemischt mit Priparaten des Dimethyl-picens, die durch Dehydrie-
rung von Gypsogenin bzw. Amyren gewonnen waren, keine Depres-
sion des Schmelzpunktes.
2,932 mg Subst. gaben 10,14 mg CO, und 1.535 mg H,0O
C, H,s Ber. C 94,09 H 5,919
Gef. ,, 94.32 ,,.5,91%

B. Synthese des 1,3-Dimethyl-2-methoxy-picens.
y-HKeto-y(2-methyl-3-methoxy-phenyl-1 )-buttersdure (X).

Zu einer Natrinm-malonesterlésung, die aus 49 g Malonester
und 5,6 g Natrium in 100 cm3 trockenem Alkohol bereitet worden war,
liess man tropfenweise eine Losung von 25 g 2-Methyl-3-methoxy-
w-chlor-acetophenon (IX)!) in 200 cm® Alkohol zufliessen. Das
Reaktionsgemisch wurde iiber Nacht am Wasserbad erwiarmt und
der Alkohol hierauf im Vakuum abgesaugt. Der Riickstand wurde
mit Eiswasser zersetzt und wie iiblich aufgearbeitet. Man gewann
$0 7,5 g des gesuchten Esters als dunkelrot gefirbtes Ol vom Sdp.
140—150° (0,5 mm). Der rohe Ester wurde durch 2-stiindiges Kochen
mit verdiinnter methylalkoholischer Kalilauge verseift und die nach
dem Aufarbeiten gewonnene Sidure (X) durch Destillation im Hoch-
vakuum gereinigt. Zur Analyse wurde die Substanz mehrmals aus
Benzin umkrystallisiert. Man erhielt farblose Nadelchen vom Smp.
130—130,5°.

C,H,;0, Ber. C 64,84 H 6,349
Gef. ,, 64,82 ,, 6,359

y-(2-Methyl-3-methoxy-phenyl-1)-buttersiure (XI).

Zu 75 g amalgamierter Zinkwolle gab man eine Ldsung von
7,5 g Sdure (X) in 75 cm? Eisessig und 370 em?3 konz. Salzsiure. Das
Reaktionsgemisch wurde 3 Stunden bei 50° stehen gelassen und
hierauf wie iiblich aufgearbeitet. Die Siure (XT) ging beim Destillierén
im Hochvakuum bei 144—145° (0,1 mm) iiber und erstarrte krystal-
linisch. Sie wurde aus Benzin in Nidelchen vom Smp. 109—110°
erhalten.

CpH,0; Ber. OCH, 14,90 Gef. OCH, 14,06%

1) Helv. 19, 1400 (1936).
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1-Keto-5-methyl-6-methoxy-1,2, 3, 4-tetrah ydro-naphthalin (XII).

4,5 g Sjure (XI) wurden in 20 cm? trockenem Benzol gelost und
mit einer Lésung von 4 g Thionylehlorid in 2 em? Benzol versetzt.
Nachdem alles Thionylchlorid zugegeben war, erwiarmte man 1 Stunde
am Wasserbad und saugte hierauf das Benzol im Vakuum vollstindig
ab. Das zuriickbleibende, rohe Sdurechlorid wurde in 70 em3 Schwefel-
kohlenstoff aufgenommen und bei 0° zu 5 g Aluminiumehlorid, dax
mit wenig Schwefelkohlenstoff iiberschichtet war, zulaufen gelassen.
Nach dem BStehen iiber Nacht wurde aufgearbeitet. Man erhielt
beim Destillieren 1,7 g des Ketons (XIT) vom Sdp. 123—124° (0,1 mm).
Das Xeton wurde zur weitern Reinigung aus Benzin umkrystallisiert
und schmolz dann bei 114—115°.

Cp,H,,0, Ber. C 75,75 H 7,42%
Gef. ,. 75,98 .. 7,33%

o-(5-Methyl-6-methoxy-3, 4-dihydro-naphthyl-1)-8-( 7-methyl-1,2, 3, 4-
tetrahydro-naphthyl-1)dthan (XIII).

Eine Grignard-Liosung, die aus 6 g Bromid (IV)!) und 1,2 g
Magnesiumspinen in 60 cm?® Ather bereitet worden war, versetzte
man mit 1,3 g Keton (XII) in 20 em3 Ather. Nach 1 stiindigem
Kochen am Wasserbad wurde aufgearbeitet, und man gewann beim
Destillieren 2,6 g der Verbindung XTII vom Sdp. 197—198° (0,02 mm)
als hochviscoses Ol.

a-(5- Methyl-6-methoxy-naphthyl-1)-5-( 7-methyl-naphthyl-1)-dthan
(XIV).

2,6 g der Verbindung XIIT wurden mit 0,5 g pulverisierter
Palladiumkohle dehydriert. Man gewann beim Aufarbeiten den
gesuchten Stoff als ein bei 211—212° (0,01 mm) siedendes zihfliissiges
Ol, das beim Verreiben mit Methanol krystallinisch erstarrte. Auch
dieses Produkt liess sich nicht durch Umkrystallisieren reinigen, son-
dern erst durch Adsorption von Begleitstoffen an Aluminiumoxyd.
Nach dieser Behandlung zeigte das Dinaphthyl-dthan-Derivat blau-
violette Fluorescenz und schmolz nach einmaligem Umldsen aus
Methanol bei 121—1229,

3,044 mg Subst. gaben 9,80 mg CO, und 1,86 mg H,0
3,310 mg Subst. gaben 2,396 mg AgJ
CyH,,0  Ber. C 88,17 H 7,12 OCH, 9,119
Gef. ., 8780 ,, 684 . 9.569%

1, 8-Dimethyl-2-methoxy-picen (XI).

700 mg der Verbindung XIV wurden mit 2 g Aluminium-
chlorid in 10 em?® Schwefelkohlenstoff 3 Tage geschiittelt und wie

1) Diese Verbindung ist im Abschnitt A des experimentellen Teiles unter der
gleichen Formel-Nummer beschrieben.
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fruher beschrieben aufgearbeitet. Das Rohprodukt wurde durch
Sublimieren im Hochvakuum bei 280° Badtemperatur und mehr-
maliges Umlosen aus reinstem Pyridin gereinigt. Das Priparat
schmolz bei 358-—359° und gab gemischt mit einem Dimethyl-
methoxy-picen, das ausgehend von Amyrin gewonnen war, keine
Depression des Schmelzpunktes.
4,688 mg Subst. gaben 15,26 mg CO, und 2,45 mg H,0
CosH,,0  Ber. C 89,24 H 6,009
Gef. ,, 88,78 ,, 5.85%
Die Mikro-Analysen wurden in unserer mikrochem. Abteilung (Leitung Privatdoz.
Dr. 3. Furter) durch Herrn Dr. (iysel ausgefithrt.

Organisch-chemisches Laboratorium der
Eidg. Techn. Hochschule, Ziitich.

142. Desoxy-cortico-steron (21-Oxy-progesteron) aus
4°-3-0xy-itio-cholensiure?!)
(XII. Mitteilung iiber Bestandteile der Nebennieren-Rinde)
von M. Steiger und T. Reichstein.
(1. IX. 37)

Die Isolierung des Cortico-sterons (I) und die Entdeckung, dass
dieser Stoff biologisch die Wirkung des Nebennieren-Rinden-Hor-
mons zeigt?), legte den Gedanken nahe zu versuchen, dieses oder
dhnliche Verbindungen kiinstlich herzustellen, einerseits um die bis-
her nicht genau bewiesene Struktur dadurch mdoglichst sicherzustel-
len, andererseits um das ausserordentlich teure, natiirliche Hormon
wenn moglich auf billigerem Wege fiir klinische Zwecke zugiinglich
zu machen.

Da das tetracyclische Steringeriist bis heute noch nieht auf
totalsynthetischem Wege zuginglich ist, so konnte es sich prin-
zipiell nur um eine Teilsynthese handeln, wobei als Ausgangsmaterial
eine Substanz zu wihlen war, die dieses Geriist bereits enthilt. Als
erster Schritt wird hier die Teilsynthese des Desoxy-cortico-sterons
(1I) beschrieben. Formel (II) unterscheidet sich von (I) nur durch
das Fehlen der in 11-Stellung angenommenen sekundiren Hydroxyl-
gruppe. Dieser Versuch wurde darum zuerst unternommen, weil die

1) Das Resultat dieser Arbeit ist in einer Reihe von Patenten niedergelegt. Es
wurde kurz in Nature 139, 925 (1937) versffentlicht, sowie ausfithrlich in einem Vortrag
in der Chem. Gesellschaft Basel am 29. April 1937 dariiber berichtet.

%y P. de Fremery, E. Laqueuwr, T. Reichstein, R. W. Spanhojf. 1. E. U yldert, Nature
139, 26 (1937); T. Reichstein, F. Verzdr, L. Laszt, Nature 139, 331 (1937); T. Reichstein,
Helv. 20, 953 (1937) (X. Mitteilung).



