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Denkt man sich die Verbindung aus 1 Mol Lsctoflavin-phosphor- 
siiure und 1 Mol Adenylsiiure zusammengesetzt, also entsprechend der 
Formel 

C,,H,,O ,N,P -2- -O-C,,,H,,O,N,PCa Ca 

Flavinphosphorsaure Adenylsaure 

so rnussten folgende Werte gefunden werden: 
C 38,4 H 3,58 Pj 14,9 P 7,3 Ca 7,1% 
Lactoflavingehalt 44,656 
Adeningehalt 15,9:& 

Lactoflavingehalt und Adeningehalt dieses Prapamtes sind somit 
fur die voranstehende Formel wesentlich zu tief, so dass angenommen 
werden muss, dass die Substanz eine weitere Komponente enthalt, 
die noch nicht ermittelt ist. 

IVir haben friiher betontl), dass die Bestimmung von Phosphor 
und Stickstoff ohne gleichzeitige Kohlenstoff-Wasserstoffanalysen 
keinen richtigen Aufschluss uber die Zusammensetzung solcher Pra- 
parate geben kann, da sogar reines lactoflavin-phosphorsaiures Cal- 
cium theoretisch Stickstoff- und Phosphorgehalte aufweist, die von 
den gefundenen nur wenig abweichen. 

Zurich, Chemisches Institut der Universitat. 

97. Ein neuer Abbau des Digoxigenins 
von M. Steiger und T. Reiehstein. 

(30. V. 38.) 

Im  Busammenhang mit Untersuchungen uber Restandteile der 
Nebennieren-Rinde sollte versucht werden, ob es nicht gelingt, aus 
passenden Herzgif t-agluconen zu Di- oder Poly-oxy-atiocholansauren 
zu gelangen, die mit gewissen Abbauprodukten aus Corticosteron 
identisch sind und die moglicherweise auch wieder in dorticosteron 
iibergefuhrt werden konnen. Als erster Versuch dazu wurde der 
oxydative Abbau des Digoxigenins durchgefiihrt. 

OH OH 

HO." I 
Digoxigenin 

l) Helv. 20, 79 (1937). 

Corticosteron 
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Diesem Aglucon kommt nach Tschesche und Bohle') die For- 
me1 (I) zu. Es wird darin eine Hydroxylgruppe in ll-Stellung ange- 
nommen, also an demselben Ort, der auch fur die Stellung einer 
Hydrosylgruppe im Corticosteron (11), sowie anderen aus Neben- 
nieren isolierten Stoffen als der wahrscheinlichste gelten muss2). 
Wenn diese Formeln richtig sind, so sollte es daher moglich sein: 

1) Sowohl von Digoxigenin wie von Corticosteron-ausgehend, zu 
identischen Abbauprodukten zu gelangen, welche in 3- und 11- 
Stellung mit Ssuerstoff substituiert sind. 

2) Aus geeigneten Abbauprodukten des Digoxigenins das na- 
turliche Corticosteron aufzubauen. 

In  vorliegender Arbeit wurde zunachst die erste Moglichkeit 
gepruft. Es hat sich dabei ergeben, dass die Sauerstoffverteilung im 
Corticosteron und im Digoxigenin wahrscheinlich n ic  h t gleich ist. 
dass also entweder im Corticosteron oder im Digoxigenin wenigstens 
eines der in 3- und ll-Stellung angenommenen Sauerstoffatome in 
Wirklichkeit an einer anderen Stelle steht. Nach unserer Auffassung 
ist es damit auch insbesondere unsicher geworden, ob die eine sekun- 
dare Hydroxylgruppe des Digoxigenins entsprechend Formel (I) sich 
wirklich in ll-Stellung befindet. Um unnotige Komplikationen 
zu vermeiden, verwenden wir im nachfolgenden trotzdem die ge- 
nannte Formel (I) von Tschesche und BohZe, ebenso analoge fur die 
aus Digoxigenin erhaltenen Abbauprodukte. Diese sind also mit der 
notigen Reserve zu betrachten. 

Fur den genannten Zweck wurde zuniichst versucht, das Digoxi- 
genin (I) in moglichst einfstcher Weise zur entsprechenden Trioxy- 
Btio-cholansiiure (VIII) abzubauen. Eine gut brauchbare Methode 
hierfiir war unseres Wissens bisher nicht bekannt. Einzelne Herzgift- 
aglucone sind zwar schon verschiedentlich zur Sicherstellung des 
Kohlenstoffskeletts bis zur Atio-cholansiiure abgebaut worden3). Dazu 
wurden aber die vorhandenen Hydroxylgruppen zunachst reduktiv 
entfernt, und die weiterhin angewandten Methoden durften wenig 
geeignet sein, um ohne Verlust der wichtigen Hydroxylgruppen in 
guter Ausbeute zu den hydroxylierten Atiosiiuren zu gelangen. Bei 
der Durchsicht der Literatur fanden wir dagegen eine andere Angabe, 
die in diesem Zusammenhang von Interesse schien. W .  A .  Jacobs 
erhielt durch Oxydation yon Strophantidinsaure (111) mit alkalischem 
Permanganat neben anderem eine Saure, der die Formel c.&&, 
zugeschrieben wurde4). C .  Elderfield teilte vor kurzem mit5), dass 

- --. 

l) R. Tschesche, I<. Bohle, B. 69, 793 (1936). 
1)  H. L. Mason, W. &I. Hoehn, B. F. ilfeKenzie, E. C. Kendall, J. biol. Chem. 120, 

3, W. A. Jacobs, C .  Elderfield, Science 80,434 (1934); J. biol. Chem. 108, 497 (1934); 

") J. biol. Chem. 57, 553 (1923). 

719 (1937); T.  Reichstein, Helv. 20, 953, 978 (1937). 

R. Tschesche, 2. physiol. Ch. 229, 219 (1934); Z. angew. Ch. 47, 729 (1934). 
5) J. biol. Chem. 113, 631 (1936). 
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die Zusammensetzung dieser Saure in C,,H,,O, zu korrigieren ist 
und dass ihr die Konstitution (IV) zukommt. Durch Oxydation 
mit Wasserstoffperoxydl) lasst sie sich namlich in eine neue Saure 
C,oHsoO, uberfuhren, die nach Elderfield die Konstitution (V) besitzt. 
Hiermit ware also eine Uberfuhrung eines Herzgift-aglucon-Ab- 
kommlings in ein analog substituiertes Derivat der ;4tio-cholans%ure 
bewerks telligt . 

Strophantidinsaure 

Der fur den Fall der Strophantidinsaure von Jacobs und Elder-  
field beschrittene Weg schien uns aber fur das kostbare Digoxigenin 
wenig einladend, und wir versuchten, ob es nicht gelingt, vom Digoxi- 
genin iiber sein Diacetat (VI) direkt zur Trioxy-Btio-cholansaure 
(VIII) resp. ihrem Diacetat (VII) zu gelangen. Dies ist in der Tat 
moglich. Es wurden Versuche mit Chromsaure, Ozon und Perman- 
ganat durchgefuhrt. Von diesen gab das letztere die besten Resul- 
tate. In  neutraler Acetonlosung wurde aus (VI) ohne erhebliche 
Nebenprodukte eine gut krystallisierende Saure erhalten, deren Ana- 
lyse und Eigenschaften gut auf die Formel (VII) einer Oxy-diacetoxy- 
atio-cholansaure passten. Die bei der Oxydation anfallenden neu- 
tralen Produkte erwiesen sich als fast reines Ausgangsmaterial (VI), 
das somit immer wieder zu einer neuen Oxydation verwendet werden 
kmn.  Unter Berucksichtigung des zuruckgewonnenen Ausgangs- 
materials konnen aus 1 g (VI) ungefahr 430 mg krystallisierte Saure 
(VII) erhalten werden. Daneben noch etwa 300 mg amorphe Saure, 
die aber fur die Uberfuhrung in (XI)  noch gut geeignet ist. Diese 
Abbaumethode durfte wahrscheinlich auch fur Ghnliche Falle In-  
teresse beanspruchen. 

Die weiteren Umformungen wurden wie folgt durchgefuhrt : 
Durch alkalische Verseifung der Saure (VII) wird die freie 3,11 ( ?),14- 
Trioxy-atio-cholansaure (VIII)  erhalten, deren Schmelzpunkt in 
weiten Grenzen schwankt. Sie lasst sich mit Chromsaure zur ent- 
sprechenden 14-0xy-3,11( ? )-diketo-atio-cholansaure (IX) dehydrie- 
ren. Wird die Trioxyshre (VIII)  in Dioxanlosung mit wassriger 
Schwefelsaure erwarmt, so wird die tertiare Hydroxylgruppe abge- 
spalten, und es entsteht ein Gemisch von Dioxy-atio-cholensiuren, 
die sich durch verschiedene Lage der Doppelbindung voneinander 
unterscheiden durften. I n  der Formel (X) ist eine der verschiedenen 

1) Methode von Hollemann, R. 23, 169 (1904). 
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Digoxigenin-diacetat 

HO 

x X I  I X  

(R = H) 
0 XI1 H XI11 

&io-cholansaure 
Br, (R = CH,) 

0 ~ ~ ~ J - C O O C H ,  

CrO, - (11) 
CH2Nz Corticosteron 

Br XIV XV 

Aus Digoxigenin Smp. 237O korr. 
Aus Corticosteron Smp. 1 7 P  korr. 

/ 

0 h P I 7 C O O R  

O H  XVII 0 // G J  XVI 
Aus Corticosteron 
R = H Smp. 272O 
R = CH, Smp. 2000 

tfberall R = H oder CH,- 
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Jloglichkeiten willkurlich herausgegriffen worden. Etwa 10 yo dieser 
ungesattigten Sauren konnten in einheitlicher, krystallisierter Form 
vom Smp. ca. 285O korr. gewonnen .werden. Die Hauptmenge blieh 
amorph. Die krystallisierte Saure Iiefert einen Methylester vom 
Smp. 171O korr., der in wenig Chloroform geliist rnit Tetra-nitro- 
methan eine deutliche Gelbfarbung gibt. Die freie Saure gibt diese 
Farbung nicht, moglicherweise, weil sie in Chloroform zu schwer 
loslich ist. Es mag hervorgehoben werden, dass es nicht gelang, den 
erwahnten Methylester rnit Chromsaure in Eisessig bei Zimmertem- 
peratur zum entsprechenden Diketo-ester zu dehydrieren, es findet 
dabei ziir Hauptsache ein weitergehender Eingriff unter Bildung von 
Sauren statt, was moglicherweise so zu deuten ist, dass eine Hydro- 
xylgruppe in 1,3-Stellung zur Doppelbindung steht. Es wurde ferner 
bisher vergeblich versucht, die krystallisierte ungesattigte Saure zur 
gesattigten Dioxysaure (XI)  zu hydrieren. Weder die freie SBure 
noch ihr Methylester, noch das Diacetat desselben nahmen in Ge- 
genwart von Platinoxyd in Eisessig Wasserstoff auf, und die Substanz 
wurde jeweils unverandert zuruckerhalten. Auch bei Behandlung 
der krystallisierten SBure rnit Wasserstoff und Platinoxyd in Alkohol 
unter Zusatz von wenig Schwefelsaure im Drehautoklaven bei 160O 
und 160 Atmospharen trat keine Absattigung der Doppelbindung 
ein. Dagegen scheint die gewunschte Reaktion bei der Druck- 
hydrierung mit Raney-Nickel in Alkohol einzutreten, doch konnten 
die Versuche wegen Materialmangel nicht abgeschlossen werden. Auf 
slle FIlle ist die krystallisierte Saure sehr schwer hydrierbar. 

Um so erfreulicher war es daher, dass sich die neben der kry- 
stallisierten in vie1 grosserer Menge anfallende syrupose Saiure relativ 
leicht hydrieren liess. Diese Hydrierung wird zweckmiissig in Form 
des Methylesters rnit Platinoxyd in Eisessig durchgefuhrt. Nach 
alkalischer Verseifung der oligen Hydrierungsprodukte liess sich in 
wechselnder, aber befriedigender Ausbeute die gesuchte gesattigte 
3,11( ?)-Dioxy-atio-cholsnsaure (XI)  in krystallisierter Form erhalten. 
Die Saure schmilzt bei 272-280° korr., also sehr Bhnlich wie die 
oben erwahnte krystallisierte ungesattigte Saure, gibt aber mit 
derselben bei der Mischprobe eine deutliche Depression. Der Methyl- 
ester schmilzt bei 1800 korr. und gibt rnit Tetranitromethan in 
Chloroform ke ine  Gelbfarbung. Er gibt ferner rnit Digitonin in 
90-proz. Alkohol keine Fallung, gehort also der Epi-Reihe an. Durch 
Oxydation rnit Chromsaure lasst sich (XI), zweckmassig in Form 
ihres Methylesters, leicht in die 3,11( ?)-Diketo-Btio-cholansaure (XII),  
resp. ihren Methylester uberfuhren. 

Da die Wasserabspaltung je nach der Lage der Doppelbindung 
in der syruposen Saure (X) ein oder mehrere Asymmetriezentren 
zerstort, wahrend bei der Hydrierung solche wieder neu gebildet 
werden, so war es nicht sicher, dass in der hydrierten Saure immer 
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noch ein Derivat der Atio-cholansaure vorliegt. Dies konnte aber 
durch Reduktion der Diketosaure (XII) nach CZemmensen zur Atio- 
cholansaure (XIII) sichergestellt werden. Die erhaltene Atio-cholan- 
saure, sowie ihr Methylester zeigten die von Wieland, Schlichting 
und Jacobil) angegebenen Schmelzpunkte, und sie wurden weiter 
durch die Mischprobe rnit aus Atio-lithocholsaure gewonnenen Pra- 
paraten2) verglichen und identisch befunden. Damit ist bewiesen, 
dass in (XII) wirklich eine Diketo-iitio-cholansiiure vorliegt, wobei 
lediglich die Gruppierung am Asymmetriezentrum des Kohlenstoff - 
atoms Nr. 9 noch unsicher ist, wenn man annimmt, dass die Digosi- 
geninformel richtig ist, dass sich die Ketogruppen in der Same (XII) 
also wirklich in 3-  und 11-Stellung befinden. Wegen der benach- 
barten 11-standigen Ketogruppe konnte bei der Clemmensen-Reduk- 
tion in 9-Stellung eine Umkehrung stattfinden. 

Die Siiure (XII) kann aber noch nicht direkt rnit einem Abbau- 
produkt des Corticosterons verglichen werden. Corticosteron gibt bei 
der Oxydation mit Chromsaure eine Diketo-atio-cholensiiure, die einen 
Methylester vom Smp. 178O liefert. Dieser Saure wird die Konstitu- 
tion (XV) z~geschrieben~). Da inzwischen das Kohlenstoffgeriist des 
Corticosterons sichergestellt wurde4), so steht auch fest, dass es sich 
wirklich urn eine Diketo-atio-cholensaure handelt. Fiir die Verteilung 
der zwei Ketogruppen und der Doppelbindung liegen allerdings bis- 
her keine strengen Beweise vor. Durch Hydrierung Iasst sich in 
dieser SHure die Doppelbindung absattigen5), wobei jedoch aus- 
schliesslich, oder zumindest vorwiegend das Derivat (XVII) der Allo- 
Reihe entsteht5). Die aus Corticosteron so entstehende Diketo-allo- 
atio-cholansiiure (XVII) vom Smp. 272O (Methylester Smp. 200°)5) 
kann also nicht direkt mit der aus Digoxigenin erhaltenen Saure 
(XII) verglichen werden, da sie sich raumlich am Kohlenstoffatom 
Nr. 5 bestimmt von ihr unterscheidet. 

Um vergleichbare Verhaltnisse zu schaffen wurde der Methyl- 
ester der Diketo-atio-cholansiiure (XII) aus Digoxigenin rnit der 

H .  Wieland,  0. Schlichting, R. Jacobi, Z .  physiol. Ch. 161, 80 (1926). 
?) M .  Steiger, T.  Reichstein, Helv. 20, 1040 (1937). 
3, H .  L. Hason,  W. 111. Hoehn, B. F. Mclienzie ,  E. C. Kendall, J. biol. Chem. 120, 

4, 31. Steiger, 2'. Reichstein, Helv. 21, 161 (1938). 
6 ,  H .  L. Alason, I.V. &l. Hoehn, B. F .  X c K e n z i e ,  E.  C. Kendall, J. biol. Chem. 120, 

719 (1937). Diese Autoren zeigen, dass bei weitergehender Hydrierung dieser Sgure, 
bis zur Reduktion der 3-stiindigen Ketogruppe zur Hydroxylgruppe, ausschliesslich oder 
fast ausschliesslich eine mit Digitonin fiillbare Siiure entsteht. Ein solcher Reaktions- 
verlauf ist fur die Allo-Reihe (Cholestanon-Derivate) typisch. Da aber die erste Stufe, 
die Hydrierung der Doppelbindung im Corticosteron etc. anomal verlhft, so stellt diese 
Beobachtung keinen sicheren Beweis dafiir dar, dass die Hydrierungsprodulrte wirklich 
der Allo-Reihe zugehoren. Der strenge Beweis, dass wenigstens im Corticosteron selbst 
die Hydrierung entgegen den Erwartungen zur Allo-Reihe fiihrt, ist von Steiger und 
Reichstein4) erbracht worden. 

719 (1937); T. Reichslein, Helv. 20, 953 (1937). 

53 



- 834 - 

einem 3101.- Gew. entsprechenden Menge Brom in Eisessig behandelt. 
Dieses wurde leicht aufgenommen, wie dies fur Koprostanonderivate 
typisch istl). Es ist bekannt, dass bei diesen ein Bromatom ausserst 
leicht in 4-Stellung eintritt und nachher leicht als Bromwasserstoff 
abgespalten werden kann. Der bromierte Ester der vermutlichen 
Formel (XIV) wurde in krystallisierter Form erhalten. Durch 5-stun- 
diges Kochen mit Pyridin wird Bromwasserstoff abgespalten, und es 
resultiert in guter Ausbeute ein ausgezeichnet krystallisierender Di- 
keto-atio-cholensaure-methylester vom Smp. 237O korr., dem, unter 
der Annahme, dass die Digoxigeninformel (I) richtig ist, mit der 
grijssten Wahrscheinlichkeit die Formel (XV) zukommt. Er sollte 
also mit dem ebenso formulierten Ester (XV) aus Corticosteron iden- 
tisch sein. Wie sich aus den ganz verschiedenen Schmelzpunkten er- 
gibt, ist dies jedoch n i ch t  der Fall. 

Der Ester (XV) aus Digoxigenin 
zeigt im U. V. Absorptionsspektrum 
bei ca. 240 m p  eine starke Bande, wie 
sie fur a, p-ungesattigte Ketone ty- 
pisch ist (vgl. Figur) 2). 

Es bestunde natiirlich noch die 
Moglichkeit, dass sich die beiden Ester 
durch verschiedene Lage der Doppel- 
bindung voneinander unterscheiden, 
dass namlich die Bromierung des 
3,11-Diketo-~tio-cholansaure-methyl- 
esters (XII) nicht in 4-, sondern in 
9-Stellung erfolgt ware.' Die Behand- 
lung mit Pyridin wurde dann nicht zu 
(XV), sondern zum Ester (XVI) fuh- 
ren, der ein Bhnliches Spektrum zeigen 
miisste. Wir halten einen solchen 
Reaktionsverlauf aber fur sehr un- 
mahrscheinlich. 

I 237 

t I  

300 200 1 in m p  

Fig. 1. 
Diketo-atio-cholensiiure-methylester 

aus Digoxigenin 
c = 0,00013-molar in Alkohol. 

Schliesslich bestand noch die Moglichkeit, dass sich die beiden 
Ester in der Konfiguration am Kohlenstoffatom 9 voneinander 
unterscheiden, und dass der durch langes Kochen mit Pyridin be- 
reitete Ester vom Smp. 237O korr. (aus Djgoxigenin) das stabilere 
Isomere darstellt. Daher wurde auch der aus Corticosteron bereitete 
Ester vom Smp. 178O ebenfalls 5 Stunden mit Pyridin gekocht. 
Er blieb dabei vollstandig unverandert und liess sich auch durch 
Impfen nicht in den hochschmelzenden Ester uberfuhren. Eine Iso- 
merie am Kohlenstoffatom 9 wird durch diesen Versuch zwar nicht 
vollig ausgeschlossen, jedoch sehr unwahrscheinlich gemacht. 

1) A. Butenandl, A.  W o l f / ,  B. 68, 2091 (1935) und fruhere. 
2, Wir verdanken die Kurve Herrn Privatdozent Dr. H .  illohler, Zurich. 
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Weitaus am nachsten liegt es, zu vermuten, dass entweder im 
Digoxigenin oder im Corticosteron die in 11-Stellung angenommene 
Hydroxylgruppe in Wirklichkeit einen anderen Platz einnimmt. Die 
definitive Entscheidung muss einer weiteren Priifung vorbehalten 
bleiben. Es sol1 versucht werden, dieselbe Abbaumethode auch bei 
anderen Herzgift-agluconen anzuwenden. 

Diese Untersuchung wurde dadurch ermoglicht, dass uns Herr Prof. A. Stoll, Basel, 
5 g des wertvollen und schwer zugiinglichen Digoxigenins uberliess. Wir mochten ihm 
auch hier fur dieses Geschenk unseren besten Dank aussprechen. 

Wir danken der Haco-Gesellschaft, Gumligen, sowie der iv. V .  Organon, Oss, fur die 
Unterstutzung dieser Arbeit. 

E x p e r i m c n t e l l e r  T e i l .  

1 4  - 0 x y - 3 , 11 ( ? ) - di a c e t ox y - B t i o - c h o 1 an  s Bur e (VII). 

1 g Digoxigenin vom Smp. 220° korr. wurde nach 8. Smith1) ins 
Diacetat (TI) ubergefuhrt, das aus Ather unter Pentanzusatz um- 
krystallisiert wurde. Erhalten wurden 1,l g vom Smp. 222-223O 
korr. Die Mischprobe mit Digoxigenin schmolz bei 190-205O korr. 

1,4 g Digoxigenin-diacetat (TI) wurden in 85 em3 gereinigtem 
Aceton2) gelost und mit 1,4 g fein gepulvertem Kaliumpermanganat 
in einer Glasstopselflasche bis zur volligen Entfarbung bei Zimmer- 
temperatur geschiittelt, was ca. 2 Stunden in Anspruch nahm. Die 
dunkle Suspension wurde im Vakuum vollstBndig eingedampft, der 
Ruckstand mit verdiinnter Schwefelsiiure bis zur kongosauren Reak- 
tion versetzt und mehrmals mit frisch destilliertem Ather ausge-' 
schuttelt. Die Atherlosungen wurden mit Wasser gewaschen und 
hierauf durch Ausziehen mit wassriger Sodalosung in saure und 
neutrale Bestandteile zerlegt. Erhalten wurden 910 mg Neutrales 
und 310 mg rohe SBuren. Das Neutrale krystallisierte aus Ather- 
Pentan leicht und gab dabei wieder reines Ausgangsprodukt, es ist 
jedoch nicht notig, diese Reinigung vorzunehmen. Die rohen neu- 
tralen Anteile werden zweckmsssig gleich wieder mit den entsprechen- 
den Mengen Haliumpermanganat und Aceton oxydiert. Im be- 
schriebenen Versuch wurde im ganzen viermal oxydiert. Aus den 
1,4 g Ausgangsmaterial wurden dann 340 mg Neutrales erhalten, die 
wiederum leicht krystallisierten, ferner 635 mg rohe SBuren. Die 
letzteren krystallisierten langsam aber weitgehend aus wenig Ather 
und ergaben insgesamt 424 mg Krystalle vorn Smp. 228-229O korr. 
Zur Analyse wurde eine Probe im Hochvakuum bei 0,005 mm und 
210° Badtemperatur sublimiert, nochmals aus Ather umkrystallisiert 

1) SOC. 1930, 2478. 
2) Das verwendete Aceton wurde zweimal langsam iiber Kaliumpermanganat 

destilliert. 
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und erneut sublimiert. Der Smp. war 229-230O korr., die Krystalle 
waren nicht hygroskopisch. 

4,800 mg Subst. gaben 11,56 mg CO, und 3,62 mg H,O 
C,,H,,O, (436,29) Ber. C 66,OO H 8,32% 

Gef. ,, 65,68 ,, 8,44% 

Die durch Eindampfen der Mu%terlaugen erhaltenen amorphen 
Sauren konnten mit Erfolg zu den weiteren Umsetzungen, insbe- 
sondere zur Uberfuhrung in (XI) benutzt werden. Bei einem zweiten 
Versuch mit 2,7 g Digoxigenin-diacetat wurden nach 7-maliger 
Oxydation 970 mg krystallisierte und 840 mg amorphe SBure erhalten, 
0,2 g unverandertes Ausgangsmaterial wurden regeneriert. 

3 , 1 1 (  ? ) , 1 4  - Trio x y - 5, t i o  - c h o 1 an  s Bur e (VIII). 
410 mg 3,11( ?)-Diacetoxy-l4-oxy-Btio-cholansaure (VII) vom 

Smp. 229-230° korr. wurden mit der Losung von 600 mg Kalium- 
hydroxyd in 10  cm3 Methanol eine halbe Stunde unter Ruckfluss 
gekocht. Nach Zusatz von Wasser wurde das Methanol im Vakuum 
entfernt und der Ruckstand in der Kalte tropfenweise mit Salzsaure 
bis zur kongosauren Reaktion versetzt. Der ausfsllende Brei zerfiel 
bald in kleine Krystalle, die sbgenutscht und mit Wasser gewaschen 
wurden. Nach dem Trocknen im Vskuum wurden 310 mg kleiner 
Rosetten vom Smp. 248-249O korr. unter Zersetzung erhalten. Aus 
den Mutterlaugen konnten noch 15 mg unreines Produkt gewonnen 
werden. Zur Analyse wurde %us vie1 Aceton durch starkes Einengen 
umkrystallisiert. Es wurden farblose, zugespitzte Stabchen erhalten, 
'die bei 246-247O korr. unter Zersetzung schmolzen. Der Schmelz- 
punkt ist nicht charakteristisch (vgl. weiter unten). Sie wurden 
45 Minuten bei l ooo  im Hochvskuum getrocknet. 

4,590 mg Subst. gaben 11,45 mg CO, und 3,75 mg H,O 
C,,H,,O6 (352,26) Ber. C 68,12 H 9,15% 

Gef. ,, 68,04 ,, 9,14% 

Bei einem zweiten Versuch wurden aus 260 mg (VII) 190 mg 
TriosysLure erhalten, die aber bei 214-215O korr. unter Zersetzung 
schmolz. Sie gab ebenfalls richtige Analysenwerte. 

3,980 mg Subst. gaben 9,93 mg CO, und 3,18 mg H,O 
Gef. C 68,05 R 8,94% 

Sie gab beim Verkochen mit Schwefelsaure ferner dieselben Pro- 
dukte wie die bei 246O korr. schmelzende Probe. Endlich wurde bei 
einem dritten Versuch die Trioxysaure mit einem Smp. von 188-190° 
korr. erhalten, die beim Verkochen wiederum dieselben Produkte 
lieferte. Wahrscheinlich haben kleine Mengen von Verunreinigungen 
einen starken Einfluss auf den Schmelzpunkt. Die Mischproben der 
verschiedenen Produkte schmelzen zwischen den Schmelzpunkten 
der verwendeten Proben. 
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Methylester.  Eine Probe der SBure vom Smp. 247O korr. 
m r d e  rnit uberschussiger atherischer Diazomethanlosung eine halbe 
Stunde stehengelassen, wobei die Krystalle bald in Losung gingen. 
Nach Entfernung des uberschussigen Diazomethans wurde rnit Salz- 
saure und Sodalosung neutral gewaschen, mit Sulfat getrocknet und 
eingedampft. Das Produkt krystallisierte sehr langsam. Nach meh- 
reren Tagen war die Masse erstarrt. Aus Aceton-Pentan wurden 
feine Nadeln erhalten, die offenbar Krystallwasser enthielten. Sie 
schmolzen bei 90--95O, erstarrten bei weiterem Erwarmen oftmals 
gegen 125O und schmolzen erneut bei 208-212O korr. 

3,11( ? ) -Dike  t o - 1 4  - ox y - t io - c holans Bur e (IX). 
30 mg Trioxysaure (VIII) vom Smp. 247O korr. wurden in 1 cm3 

reinstem Eisessig gelost und mit 3 cm3 einer l-proz. Chromtrioxyd- 
Eisessiglosung (=  30 mg CrO,) vermischt 16 Stunden bei Zimmer- 
temperstur stehengelassen. Hierauf wurde im Vakuum bei 25 O 

Badtemperatur fast viillig zur Trockne gedampft, rnit Wasser ver- 
setzt und mehrmals mit Ather ausgeschuttelt. Die Atherlosung wurde 
rnit Wasser gewaschen, rnit Sulfat getrocknet und eingedsmpft. Der 
Ruckstand krystallisierte beim Evakuieren. Der rohe Smp. lag bei 
225-236O korr. Zur Reinigung wurde in Aceton gelost, mit Wasser 
versetzt und eingeengt. Die ausgeschiedenen Krystalle wurden ab- 
genutscht und rnit Wasser gewaschen. Nach dem Trocknen im 
Vakuum wogen sie 16 mg und schmolzen bei 236-237O. Die Misch- 
probe rnit der Trioxysaure (VIII) gab eine,geringe, eben noch merk- 
bare Depression. Bur Analyse wurde im Hochvakuum bei 210° 
Bsdtemperstur und 0,005 mm Druck sublimiert. 

3,660 mg Subst. gaben 9,28 mg CO, und 2,67 mg H,O 
C,,H,,O, (348,42) Ber. C 68,94 H S,lO% 

Gef. ,, 60,17 ,, S,l6% 
Methylester .  Dieser wurde einerseits durch Veresterung der 

Diketo-oxysaure (IX) mit Diazomethan, anclrerseits aus dem Me- 
thylester der Trioxysaure (VIII) dnrch Oxydation mit Chromsiiure 
bereitet. Die letztere Methode ist vorteilhafter. Beide Produkte 
waren identisch und krystallisierten BUS Ather-Pentsn in Nadel- 
buscheln vom Smp. 174-178O korr. 

3 ,11(  ?) -Dioxy-a t io-cholens i iuren  (X und Isomere). 
130 mg Trioxysiiure (VIII) vorn Smp. 215O wurden in 5 cm3 

reinstem Dioxan gelost, auf 1,5 cm3 eingengt, warm rnit 30 cm3 
5-proz. wassriger Schwefelsaure versetzt und 40 Minuten auf dem 
Wasserbad erhitzt. Die ausgeschiedenen, von etwas 01 durchsetzten 
Krystalle wurden abgenutscht und mit Wasser, dann mit etwas 
Aceton gewaschen und im Vakuum getrocknet. Sie schmolzen bei 
272-281O korr. unter Zersetzung. Die Mutterlauge wurde nochmals 
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eine Stunde erhitzt, wobei noch eine geringe Menge Krystalle erhalten 
wurden. Die verbleibenden Mutterlsugen wurden nunmehr grund- 
lich mit Ather ausgeschuttelt. Die Ausziige wurden rnit Wasser 
gewaschen, getrocknet und auf ein ganz kleines Volumen eingeengt. 
Aus dieser Losung schieden sich bei langerem Stehen nochmals etwas 
derselben Krystalle aus. Insgesamt wurden 30 mg Krystalle und ca. 
85 mg oliger SBure erhalten. 

Die Krystalle wurden zur Reinigung in vie1 Aceton gelost und 
die filtrierte Losung auf ein kleines Volumen eingedampft. Die Saure 
krystallisierte darsus in zu Rosetten vereinigten Stabchen, die bei 
282-286O korr. unter Zersetzung schmolzen. 

Met hyle  s t er. Zur Charakterisierung wurde tier Methylester 
durch halbstiindiges Stehen mit uberschussigem Diazomethan in 
Ather bereitet. Nach dem Neutrslwaschen, Trocknen und starkem 
Einengen der Losung krystallisierte das Produkt bald und wurde 
zur volligen Reinigung im Hochvakuum sublimiert. Es schmolz bei 
170-172° korr. Der Ester ist hygroskopisch. Er  wurde zur Analyse 
in frisch sublimiertem Zustand verwendet und unter den notigen Vor- 
sichtsmassregeln ( Schweinchen) eingewogen. 

3,993 mg Subst. gsben 10,60 mg CO, und 3,35 mg H,O 
C,,H,,O, (348,47) Ber. C 72,38 H 9,25% 

Gef. ,, 72,40 ,, 9,27% 
Wird eine Probe des Esters in moglichst wenig Chloroform gelost, 

so entsteht nach Zusatz von etwas Tetranitromethan eine deutliche 
Gelbfarbung. Bei der freien Saure wird diese Reaktion nicht beob- 
achtet, moglicherweise, weil diese sich nur schwer in Chloroform 
lost. Durch Acetylierung wird das Acetat des Methylesters erhalten, 
das aus Pentan in Kornchen krystallisiert, die bei 168-172O korr. 
schmelzen. 

H y dr ie rung  sver  s uc he mit der krystallisierten Same, ihrem 
Nethylester und dem Acetat desselben waren rnit Platinoxyd in 
Eisessig erfolglos. Auch in Alkohol unter Zusatz von wenig wassriger 
Schwefelsiiure im Drehautoklaven bei 160° und 160 Atm. Druck 
trat keine Absattigung ein. Dagegen scheint bei der Druckhydrierung 
mit Raneg-Nickel in Alkohol Hydrierung einzutreten. 

O x  y d a  t ion sver  s uc h. 5 mg des Dioxy-atio-cholensaure-methyl- 
esters wyrden mit der Losung von 5 mg Chromtrioxyd in 0,5 cm3 
Eisessig 20 Stunden bei Zimmertemperatur stehengelassen. Nach 
Einengen im Vakuum bei 25O Badtemperatur wurde mit Wasser ver- 
setzt und mit Ather ausgeschuttelt. Die Atherlosung wurde mit 
wasseriger Schwefelsaure, Natronlauge und Wasser gewaschen, ge- 
trocknet und eingedampft. Beim Einengen verblieb nur ein minimer 
Ruckstand, der bald krystallisierte. Aus Ather-Pentan wurden 0,3 mg 
feiner Nadelchen erhalten, die unscharf bei 220-235 O schmolzen. 
Die schlechte Ausbeute lasst an die Moglichkeit denken, dass sich 
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Doppelbindung und Hydroxylgruppen in einer gegenseitigen Lage 
vorfinden, welche eine weitergehende Oxydation begunstigt (/I, y-un- 
gesattigte Alkohole, wie Cholesterin, zeigen beispielsweise ein solches 
Verhalten). 

Auch alle aus den Mutterlaugen verbliebenen unreinen Anteile 
der Stufen (VII) und (VIII) wurden analog in olige Same (X) uber- 
gefuhrt, wobei noch recht betrachtliche Mengen davon erhalten 
wurden, die fi ir  die Hydrierung zu (XI) sehr geeignet waren. 

3,11(  ? ) - D io x y - tit i o - c h ol an s Bur e (XI). 
260 mg roher, amorpher 3,11( 1)-Dioxy-atio-cholenstiure (X), 

(also die Mutterlaugen der krystallisierten ungesattigten Saure) wur- 
den mit iiberschussigem Btherischem Diazomethan eine halbe Stunde 
bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Dann wurde mit verdunnter 
Salzsaure und Natronlauge neutral gewaschen, getrocknet und ein- 
gedampft. Der Ruckstand wurde im Molekularkolben bei 0,002 mm 
und 160-190° Badtemperatur destilliert, wobei nur sehr wenig Ruck- 
stand hinterblieb. Das halbkrystalline Destillat wurde mit 5 cm3 
reinstem Eisessig zum vorhydrierten Platin aus 100 mg Platinoxyd 
gespult und unter gewohnlichem Druck bei Zimmertemperatur hy- 
driert. Nach zwei Stunden waren 7 em3 Wasserstoff aufgenommen, 
und die Hydrierung stand fast still. Es wurde dann nach Entfernung 
des Wasserstoffs durch kurzes Schutteln mit Luft aktiviert und 
wiederum mit Wasserstoff hydriert. Diese Behandlung wurde mehr- 
mals wiederholt. Unter Beriicksichtigung der notigen Korrekturen 
betrug die Totalaufnahme etwa 12 em3 Wasserstoff. (Dieser Wert 
wiirde etwa der Halfte der berechneten Menge entsprechen, er ist 
aber wegen der mehrmaligen Aktivierung rnit einer relativ grossen 
Fehlerquelle behaftet. Fur jede Aktivierung wurde jeweils ein be- 
stimmter am Schluss besonders ermittelter Wert in Abzug gebracht.) 

Nach beendigter Hydrierung wurde filtriert und im Vakuunl 
voUig zur Trockne gedampft. Der Ruckstand wurde mit der Losung 
yon 0,5 g Kaliumhydroxyd in 10 em3 Methanol 3 Stunden unter 
Ruckfluss gekocht (Schliffkolben). Dann wurden 5 em3 Wasser zu- 
gesetzt, das Methanol im Vakuum entfernt und der Riickstand zur 
Entfernung unverseifbarer Reste rnit Ather ausgeschuttelt und die 
Atherlosung mit Wasser gewaschen. Die alkalische Losung und die 
Waschwasser des Athers wurden mit Salzsaure angesauert und sofort 
mit reichlichen Mengen frisch destillierten Athers ausgeschuttelt. 
(Dabei tritt leicht vorzeitige Krystallisation ein, in diesem Falle 
gibt man etwas reinsten Essigester zu.) Die mit Wasser gewaschenen 
Auszuge wurden kurz getrocknet und auf ein kleines Volumen ein- 
gedampft, wobei reichliche Krystallisation eintrat. Die Krystalle 
wurden abgenutscht, mit wenig Aceton, dann mit Ather gewaschen. 
Aus der Mutterlauge liess sich durch langeres Stehen in wenig Ather 
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noch eine kleine weitere Menge gewinnen. Zur Reinigung wurde 
aus vie1 Aceton durch Einengen umkrystallisiert. Erhalten wurden 
45 mg feiner Nadeln, die bei 280-286O korr. unter geringer Zersetzung 
schmolzen. Der Schmelzpunkt ist abhiingig von tier Erhitzungs- 
geschwindigkeit. Die Mischprobe mit der krystallisierten ungesattigten 
Dioxysaure vom Smp. 282-286O korr. schmolz bei 255-268O korr. 

Bei einem weiteren Versuch rnit 230 mg Trioxysiiure (VIII) vom 
Smp. 188-190O wurden nsch Verkochen rnit verdunnter Schwefel- 
saure 205 mg syrupose Saure (X) und daraus 110 mg krystallisierte, 
gesattigte Dioxysgure (XI)  erhalten. Der Schmelzpunkt der letzteren 
war etwas zu tief (254-261°), doch gab sie nach Methylierung und 
Oxydation reinen Methylester (XII) in guter Ausbeute. 

Aus allen Mutterlaugen der vorigen Stufen wurden 400 mg 
unreine Trioxysaure (VIII) erhslten, die einen von Krystallen durch- 
setzten Syrup darstellten. Die Verkochung rnit Schwefelsaure gab 
372 mg rohe ungesattigte SBure. Bei der Hydrierung wurden 23 cm3 
Wasserstoff sufgenommen und 115 mg Krystslle der SBure (XI) mit 
einem Smp. 266-282O wurden gewonnen. 

Die kleinsten Verluste treten ein, wenn man suf ein Umkrystsl- 
lisieren dieser Siiure verzichtet und sie direkt durch Methylierung 
und Oxydation in den Methylester der Saure (XII) iiberfuhrt. 

Methylester.  115 mg SBure (XI) wurden mit Diszomethsn 
methyliert und das neutral gewaschene Produkt im Hochvskuum 
bei 0,002 mm und 170° Badtemperatur sublimiert. Dss Sublimat 
zeigte in wenig. Chloroform gelost rnit Tetranitromethan keine Gelb- 
farbung. Aus Ather-Pentan wurden 65 mg farbloser Nadeln erhalten, 
die bei 180-183O korr. schmolzen. Die Mutterlsuge enthielt 45 mg 
weniger reines Material, das gleich in den Diketo-ester (XII) ver- 
wandelt wurde. 

3,11( ? ) -Dike  t o  -8t io  -cholansiiure-me thyles  t e r  
(XII,  R = CH3-). 

65 mg krys tallisierter 3,11( ? ) -Diouy-Mio -choIsnsiiure-me t hyles ter 
(XI, R = CH3-) wurden in 1 cm3 Eisessig gelost und mit der Losung 
von 44 mg Chromtriosyd in 2,2 em3 Eisessig 15 Stunden bei Zimmer- 
temperatur stehengelassen. Dsnn wurde im Vakuum bei 30° ein- 
gedampft, mit Wasser versetzt, mit Ather ausgeschiittelt und die 
Atherlosung mit verdunnter Schwefelsaure, Natronlauge und Wasser 
gewaschen, getrocknet, stark eingeengt und mit Pentan nicht ganz 
bis zur Triibung versetzt. Es wurden 58 mg Nadeln vom Smp. 170° 
erhalten. Bur Analyse wurde nochmals aus Ather-Pentan umkrystal- 
lisiert und im Hochvakuum sublimiert. Der Smp. war 171-172O korr. 

3,438 mg Subst. gaben 9,18 mg GO, und 2,73 mg H,O 
C21H3004 (346,45) Ber. C 72,80 H 8,73% 

Gef. ,, 72,82 ,, 8,8S% 
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Die spez. Drehung betrug [MI: = + 138,3O & 2O (c = 1,076 in 
Methanol). 

(10,888 mg Subst. zu 1,0122 em3; 2 = 1 dm; c r ~ = 1 , 4 9 0 ~ 0 , 0 2 0 ) .  

Die unreinen Anteile und Mutterlaugen des Dioxy-esters (XI) 
gaben nach der Oxydation noch etwas dieses Keto-esters, der hervor- 
ragend krystallisiert, sehr scharf schmilzt und sich leicht vollig 
reinigen laisst. 

Fre ie  3 , 1 1 (  ?)-Diketo-atio-cholansaure (XII, R = H). 
Um alle Umlagerungsmoglichkeiten zu vermeiden, die sich bei al- 
kalischen Verseifung des Diketo-methylesters (XII, R = CH3-) 
hatten ergeben konnen, wurde die freie Same durch direkte Oxyda- 
tion der freien Dioxysaure (XI, R = H) bereitet. Die Ausbeute ist 
nber schlechter als beim Ester, da die Reinigung weniger einfach ist. 

100 mg der Dioxysaure (XI, R = H) und zwar ein Prapnrat 
vom Smp. 254-269O korr. wurden in wenig reinstem Eisessig gelost 
und mit der Losung von 65 mg Chromtrioxyd in 3,25 cm3 Eisessig 
versetzt 16 Stunden bei Zimmertemperatur stehengelassen. Die 
zunachst sofort ausfallende braune Fallung war dann vollig in Losung 
gegangen. Es wurde wassrige Bisulfitlosung bis zur eben rein grunen 
Farbe zugegeben, dann etwas wassrige Schwefelsaure bis zur eben 
kongosauren Reaktion und im Vakuum bei 30° Badtemperatur stark 
eingeengt. Dies wurde nach jeweiligem Wasserzusatz noch dreimal 
wiederholt. Die ausgefallene SBure wurde mit Ather ausgeschuttelt, 
die Atherlosung mit wBssriger Schwefelsaure und Wasser gewaschen, 
getrocknet und eingedampft. Der Ruckstand wurde im Vakuum yon 
Essigsaureresten befreit, in wenig Aceton gelost und mit Ather ver- 
setzt. Nach einigen Stunden hatten sich Krystalle abgeschieden, die 
durch Dekantieren mit Ather gewaschen wurden. Sie wogen nach 
dem Trocknen 27 mg und schmolzen bei 170° korr. nach vorherigem 
Sintern von 160° an. Bus der Mutterlauge konnten nur noch Gemische 
von Sauren erhalten werden, die bei ca. 165-245O korr. schmolzen, 
sie enthalten offenbar weitergehend oxydierte Produkte. 1 mg der 
bei 170° schmelzenden SBure wurde mit Diazomethan in den Methyl- 
ester ubergefuhrt, der aus Ather-Pentan sofort Nadeln vom Smp. 170° 
gab; die Mischprobe mit dem analysierten Ester schmolz bei 171O korr. 

A t io - c h o 1 a n  s aur  e (XIII) BUS d e r  Dike t o - %ti o - c h olan s a u r  e 

In  einem Rundkolben mit aufgeschliffenem Ruckflusskuhler 
wurden 3 g Zinkwolle mit der Losung von 3 g Quecksilber(I1)-chlorid 
in der notigen Menge Wasser lauwarm ubergossen und unter leichtem 
Schwenken 15 Minuten einwirken gelassen. Dann wurde das Wasser 
moglichst vollstandig abgegossen. Es wurden 25 mg 3,11( ?)-Diketo- 
atio-cholansaure (XII, R = H) vom Smp. 170° und 4 em3 reine konz. 

(XII, R = H). 
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Salzsaure zugegeben und auf dem siedenden Wasserbad unter Ruck- 
fluss erhitzt. Durch ein Glasrohr, das durch den Kuhler bis ca. 2 cm 
an die Oberflache der Flussigkeit reichte, wurde standig ein langsamer 
Strom von trockenem Salzsauregas eingeleitet. Nach 4 Stunden 
war das Zink aufgebraucht und es hatte sich ein weisses Pulver an 
der Oberflache abgeschieden. Es wurden nochmals 2 g amalgierte 
Zinkwolle sowie 4 cm3 Eisessig zugefugt und nochmals 4 Stunden 
auf dem siedenden Wasserbad in Chlorwasserstoff-Atmosphare erhitzt. 

Nach dem Erkalten wurde im Vakuum leicht eingeengt, die 
Flussigkeit mit demselben Volumen Wasser in einen Scheidetrichter 
gespdt und zweimal mit je 10  cm3 Pentan ausgeschiittelt. Die ver- 
einigten Pentanlosungen wurden mit Wasser gewaschen und mit 
3 cm3 2-n. Sodalosung kraftig geschuttelt. Dabei schied sich sofort 
ein schwer losliches Natriumsalz in der Zwischenschicht ab. Die fast 
Mare Sodalosung wurde abgelassen, das Pentan abgegossen und dss 
zuruckbleibende, mit Pentan nachgewaschene Natriumsalz durch 
liingeres Schutteln mit 2 cm3 wiissriger Salzsaure und 8 cm3 Pentan 
zerlegt. Die mit Wasser gewaschene und mit Sulfat getrocknete 
Pentanlosung wurde auf 0,5 cm3 eingeengt. Beim Stehen krystsl- 
lisierten bald farblose Nadeln, die durch Dekantieren mit etwas 
Pentan gewaschen wurden. Sie wogen 8 mg und schmolzen bei 
216-221O korr. Aus der Mutterlauge wurden noch ca. 2 mg derselben 
Reinheit erhalten. Zweimaliges Umkrystallisieren aus reinstem, 
100-proz. Eisessig gob 4,4 mg zu Buscheln vereinigter Nadeln vom 
Smp. 227,5-22g0 korr. Die Mischprobe mit Atio-cholansaure vom 
Smp. 228-229O korr. l)  aus Atio-lithocholsBure2) gab keine De- 
pression. Die Nadeln wandelten sich in beiden Fallen wahrend des 
Schmelzvorganges zunachst in lange Blatter um. Mit der bei 
230-231O korr. schmelzenden Allo-~tio-cholansaure3) wurde bei der 
Mischprobe eine deutliche Depression beobachtet (Smp. 190-210°). 
Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 0,002 mm und 160° Bod- 
temperatur sublimiert. 

1,807 mg Subst. gaben 5,23 mg CO, und 1,71 mg H,O 
Cz0H,,O, (336,46) Ber. C 78,89 H 10,58% 

Gef. ,, 78,77 ,, 10,59% 
Die Saure krystallisiert nur aus wasserfreiem Eisessig in Nadeln; 

enthalt dieser etwas Wasser, so werden Blattchen gebildet. 
Methyles ter. Aus den Mutterlaugen der Analysensubstanz 

wurde die Saure durch Eindampfen regeneriert. Es wurden 3,5 mg 
vom Smp. 215-224O korr. erhalten, die in ublicher Weise mit 
atherischer Diazomethanlosung 10 Minuten lang verestert wurden. 

1) H. Wielund, 0. Schlichting, R. Jucoby, Z. physiol. Ch. 161, 80 (1926) geben den 
Smp. der kio-cholansiiure zu 219O unkorr., was dem oben gefundenen sehr gut entspricht. 

,) M .  Steiger, T.  Reichstein, Helv. 20, 1040 (1937). 
3, R. Tschesche, B. 68, 7 (1935), Das beniitzte Praparat war aus 3-Keto-atio-allo- 

cholansaure bereitetz). 
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Anschliessend wurde rnit verdunnter Salzsaure und Natronlauge ge- 
waschen, getrocknet und eingedampft. Der feste Ruckstand gab BUS 
Methanol Erystalle, die bei 95-100° schmolzen. Zur Reinigung wurde 
in Pentan gelost und uber 0,4 g Aluminiumoxyd (Merck, standari- 
siert nach Brockmam) filtriert. Durch Nachwaschen mit Pentan 
liess sich der Ester leicht eluieren. Die Pentanlosung wurde einge- 
dampft und der Ruckstand zweimal aus wenig Methanol umkrystal- 
lisiert. Es wurden 1 mg langer Nadeln erhalten, die bei 98-looo 
korr. schmolzen. Das Vergleichsprgparat aus &o-lithocholsaure 
schmola bei 99-101O korr., die Mischprobe unverandert. 

A - 3 , 1 1 (  ? ) -Dike t o -a ti o - ch o 1 ens 5 ur e - m e t h yle s t e r  (XV). 
75 mg 3,11( ?)-Diketo-8tio-cholansaure-methylester (XII, R = 

CH,) vom Smp. l7l0 korr. wurden in 1 em3 Eisessig gelost und mit 
0,25 em3 einer 2-n. Brom-Eisessiglosung versetzt, die durch Ver- 
mischen von 2 em3 Eisessig mit 50 mm3 Brom bereitet worden war. 
(Angewendet 40 mg Brom statt der fur ein Mo1.-iiquivalent berech- 
neten 35 mg.) Dann wurde 1 mm3 eiaer 30-proz. Bromwasserstoff- 
Eisessiglosung zugefugt und gut verschlossen stehengelassen. Nach 
wenigen Minuten trat plotzliche Entfiirbung ein. Es m r d e  im 
Vakuum bei 30° Badtemperatur zur Trockne gedampft. Der Ruck- 
stand wurde in wenig Ather gelost und nochmals im Vakuum schau- 
mig getrocknet. Nach erneutem Losen in wenig Ather trat bald 
Krystallisstion ein. Die Krystalle wurden mehrmals n i t  wenig 
Ather gewaschen. Sie wogen cat. 50 mg und schmolzen bei 179-181° 
korr. unter leichter Zersetzung. Die im Vakuum eingedampfte Mutter- 
lauge wog 25 mg. 

Der krystallisierte Bromester (XIV) wurde mit 2 cm3 absolutem 
Pyridin 5 Stunden im Olbad unter Ruckfluss gekocht (Schliffkolben). 
D a m  wurde im Vakuum zur Trockne gedampft, der Ruckstand in 
Ather gelost, mit wassriger Salzsaure, Natronlauge und Wssser ge- 
wsschen, getrocknet und die Losung auf ein kleines Volumen ein- 
gedampft. Es schieden sich bald leicht braunliche Krystalle ab, die 
mit etwas Ather gewsschen und im Molekularkolben bei 0,001 mm 
und 180° Bsdtemperatur sublimiert wurden. Das Sublimat krystal- 
lisierte &us Nethanol in Nadeln, die bei 236-237O korr. schmolzen, 
aber noch ganz leicht gelblich gefarbt waren. Es wurde daher die 
ganze Menge (inkl. de.r Methanol-Mutterlaugen) in absolutem Benzol 
gelost und uber eine Saule von 0,5 g Aluminiumoxyd (Nerck, stan- 
darisiert nach Brockrnann) filtriert und mit einer Mischung von 
Benzol und Pentan nachgewaschen. Das Filtrat entbielt nur eine 
Spur schmieriger Substanz. Der Ester wurde durch Nachwaschen 
mit absolutem Ather vollstiindig eluiert. Beim Eindampfen der 
Atherlosung wurde ein farbloser Ruckstand erhalten, der aus Me- 
thanol in farblosen Nadeln krystallisierte, die abgenutscht und mit 
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Ather gewaschen wurden. Sie schmolzen bei 236-237O korr. Die 
Ausbeute betrug 32 mg. Aus den Mutterlaugen wurde noch eine sehr 
geringe Menge erhalten, ebenso durch Verkochen der amorphen 
Bromester-Reste rnit Pyridin. Bur Analyse wurde im Hochvakuum 
frisch sublimiert. 

3,750 mg Subst. gaben 10,05 mg CO, und 2,71 mg H,O 
C,,H,,O, (344,43) Ber. C 73,22 H S,19% 

Gef. ,, 73,08 ., 6,0976 
Die spez. Drehung betrug [a]; = + 185" 6 3 O  (c = 0,495 in 

Xethanol). 
(12,556 mg Subst. zu 2,532 em3; 1 = 1 dm; a''= + 1,83O & 0,02O). D 

Der Ester zeigt im U. V. Absorptions-spektrum eine starke Bande 
bei ca. 240 mp (vgl. theoretischer Teil). 

Verszich zur Urnlayerung des Diketo-lit io-cholcns~~iurc-meth~lesters azis 
Corticost eron. 

25 mg des Methylesters der Diketo-atio-cholensiiure aus Cortico- 
steron vom Smp. 178O, dem ebenfalls die Formel (XV) zugeschrieben 
wird, wurden 5 Stunden rnit 2 em3 Pyridin unter Ruckfluss gekocht. 
Es wurde im Vakuum eingedampft, in Ather gelijst und wie oben 
neutral gewaschen. Die getrocknete Atherlosung wurde auf ein 
kleines Volumen eingedampft, rnit Pentan nicht ganz bis zur Triibung 
versetzt und rnit einer schr geringen Spur des Esters vom Smp. 2370 
aus Digoxigenin beimpft. Es trat bald Krystallisation ein. Die abge- 
schiedenen Korner wurden rnit &her-Pentan gewaschen, sie sehmolzen 
aber bei 176-178O und gaben rnit dem Ausgangsmaterial keine 
Schmelzpunkt-Depression. Es war also keine Umlagerung eingetreten. 

Die Milrroanalysen wurden im mikroanalytischen Laboratorium des Instituts 
(Leitung Priv.-Doz. Dr. X. Furter) ausgefuhrt. 

Laboratorium fiir organische Chemie der 
Eidg. Techn. Hochschnle Zurich. 

98. Zur Kenntnis der Alizarate 
11. Mitteilung 

von R. Haller. 
(31. V. 38.) 

An dieser Stellel) wurde vor kurzem uber neue Erkenntnisse 
betreffend den Mechanismus der Alizarinrotfarbung berichtet. Vor 
allem wurde gefunden, dass nach der Farbung eines normalen Aliza- 
rinrotes und vor dem Dampfen desselben, sowohl Fettsauren als auch 
Aluminiumalizarat und Calciumalizarat in Juxtaposition und zu- 

1) Helv. 21, 303 (1938). 


