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177. Sur les eonstituants de l’ambre gris 11. 
Ambrbine et Coprostanone l) 

par E. Lederer, F. Marx, D. Mercier et  G. PBrot 2). 

(26 V 46) 

L’ambre gris est une concrBtion intestinale dn Cachalot (Physeter 

On l’utilise en parfumerie B cause de son odeur et de son pouvoir 

Les constituants suivants ont B t B  isoles de l’ambre gris: 

macrocephalus L.) .  

fixateur (voir Naves et Maxuyer; Janistyn; Treff). 

Une substance cristallis6e appelBe ambrkine (Pelletier et  Cawentou, F. 36,; Riban, 

L’dpicoprostkrol, le coprostdrol et un peu de cholestkrol ( Is iguro et Watanabe; Janis tyn)  . 
L’aczde arachidzque, C,,H,,O, (Isiguro et Watanabe) . 
Une ((ambraporph yriner ressemblant Q la coproporphyrine (Okahara) . 
Une partie cktonique (Sabetay et  Sandulesco). 
Une paraffine liquide C,,H,, probablement identique au  pristane de Tsujimotol). 
Schmidt-Nielsen et  ses collaborateurs ont analys6 sommairement plusieurs Cchan- 

F. 82O, C,,H,,O; Suzuki ,  F. So, C,,H,,O). 

tillons d’ambre gris. 

Nous rapportons maintenant des dPtails sur la structure chimique 
de l’ambre‘ine, substance spdcifique de l’ambre p i s ,  et sur l’isolement 
de la coprostanone-3, &tone principale de l’ambre gris. 

Ambrdiirze. 
C’est Buxuki qui l’a obtenue le premier B 1’6tat pur; nous pouvons 

entikrement confirmer Ie point de fusion, la rotation optique et les 
analyses BlBmentaires indiqukes par cet auteur. 

Nous isolons l’ambreine par chromatographie sur alumine d’un 
extrait brut d’ambre gris, ou mieux, de la partie non cdtonique de 
l’insaponifiable. Les hydrocarbures (C,,H,, et C,,H,,) sont dlu6s par 
1’6ther de petrole, puis l’ambrdine par le benzbne. Lea Blutions sui- 
vantes, B l’bthanol, contiennent surtout de 1’BpicoprostBrol. 

Aprks une deuxibme chromatographie, l’ambrkine est recristal- 
lisBe dans un melange d’acdtate d’Bthyle et de mhthanol. On l’obtient 
ainsi en trbs fines aiguilles incolores fondant B 83-83,5O ,), [a]: = 

+ 20,5O (dans l’alcool). L’ambrBine est facilement soluble dans la 
plupart des solvants organiques, assez peu dans le m6thanol. 

1) Premiere communication: E .  Lederer, B1. SOC. Chim. biol. (Trav.) 25, 1239 (1943). 
2) MBmoire expos6 le 26 mai 1946 Q Bble, au cours des ({JournBes Biochimiques 

3) Les points de fusion de ce travail ont 6t6 d6terminCs soit au bloc B e d ,  soit sous 
Franco-Suissesi). 

le microscope avec l’appareil de Reichert, et  sont corrig6s. 
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Le reactif de L i e b e r m a ~  donne avec l’ambrkine une couleur rose 
environ 10 fois moins intense que la coloration verte du cholesterol; 
il n’y a pas de coloration avec les rBactifs dkcrits rdcemment par 
Miescher. 

La composition Blementaire de l’ambrkine (Suxuki 83’7 yo C, 
12 , l  yo H; Hoffmann-laRochel) : 83,84 yo C, 12’1 yo H), concorde 
aussi bien avec les formules C26H440, C,,H4,0, etc. qu’avec C3,H5,0 
ou C3@&. Le poids moleculaire trouvk par Suxuki (340) concorde 
plut6t avec la premiere formule (372); celui trouvk par Hoffmann- 
LuRoche (465) plut6t avec la derniere (442). Les rdsultats de l’oxy- 
dation et de la ddshydratation de l’ambrkine nous ont dkcid6s 
d’adopter la formule C,,H,,O. 

L’ambrkine a 2 doubles liaisons dejh dkcelees par Surxuki qui a 
obtenu la tetrahydro-ambrkine a l’ktat cristallisd (F. 80O). Notre 
tdtrahydro-ambrkine est rest6e huileuse. D’apres le spectre d’absorp- 
tion ultra-violet, les 2 doubles liaisons sont iso16es2). 

L’ozygbne de Z’ambre‘ine. - L’ambreine ne contient ni carbonyle, ni 
methoxyle; la presence d’un hydrozyle est indiquke: lo - par les r6- 
sultats d’un dosage d’hydrogene mobile d’aprks Ze‘re‘vitinoe, (trouv6 
par Hoffmann-luRoche 0’22%; calculB pour 1 OH, 0’24%). 2 O  - par 
la dBshydratation effectuee par Bbullition de 1’ambrBine avec le chlorure 
d’acktyle dans le tolukne, qui donne un hydrocarbure C30H50 avec 
3 doubles liaisons. 30 - par la formation d’une lactone aprks oxy- 
dation de 1’ambrBine. 

L’hydroxyle de 1’ambrBine ne se laisse pas acktyler B l’anhydride 
acktique ni au chlorure d’acbtyle, ni benzoyler par le chlorure de 
benzoyle. I1 se comporte done comme un hydroxyZe tertiaire, ce qui 
explique la dkshydratation facile par le chlorure d’acetyle. L’ambrBine 
C3,H,,0 est done dBriv6e d’un hydrocarbure C3oH52, ayant 2 doubles 
liaisons. L’umbrune, C3,H5,, l’hydrocarbure sature correspondant, doit 
&re tric ycZique. 

Ozydution de Z’ambre‘ine. - L’oxydation permanganique ou 
chromique de l’ambrkine donne une lactone C,H,,O, ,,.F. 141--142O, 
[ M I :  = + 34O (dans l’alcool) que nous appelons umbreznolide, et une 
cetone Ziquide Cl3H2,O (semicarbazone F. 187,5--188,5O) ; nous retrou- 
vons done ici les 30 atomes de carbone de l’ambrkine. En admettant 
que l’ambrbine ait Btd scindBe en 2 parties au niveau d’une double 
liaison, un des deux produits d’oxydation doit atre saturk, l’autre 
doit encore contenir une double liaison. C’est la lactone qui est saturke, 

Nous remercious vivement la Direction scientifique de F. Hoffmann-La Roe?ke, 
BLle, pour avoir fait effectuer B BLle plusieurs microanalyses de nos substances. Les 
analyses portant la mention Weiler ont 6t6 effectuees B Oxford. 

2, Nous remercions vivement Mme P. Ramart-Lucas pour nous avoir fait faire 
plusieurs mesures de spectres d’absorption. 
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tandis que la cetone contient une double liaison. D’aprBs le spectre 
d’absorption, la double liaison n’est pas en conjugaison avec le car- 
bonylel). 

Ambrdine H ydrocarbure 

3 1 , 3 cycles 
[a], = +370 

Ambrdirwlide Citone 

satur6, 2 cycles 
F = 142O, [K], = + 34” 

C,,H,,O 
1 I-, 1 cycle 
Semicarbazone F = 188O \\,A/ 

1,2,5,6-t6tra- 
m6thylnaphtalhe 

I 

A c6tB de la &tone C1,H220, nous avons isole une substance 
saturee ayant probablement la formule C13H2202, disemicarbazone, 

L’ambreinolide est une y-lactone, car son oxyacide se cyclise 
spontanement en lactone. L’ambrBinolide est derive d’un hydroxy- 
acide, C1,H3,0,, sature et bicydique; la chtone C13H2,0 &ant mono- 
c yclique, nous sommes amen& B nous representer l’ambreine comme 
un triterpbne contenant un systhme bicyclique sature, et un noyaa 
monocyclique insature, relies par une, chaine de plusieurs atomes 
de carbone, portant la double liaison au niveau de laquelle se produit 
la coupure oxydative. 

L’appartenance de l’ambrbine aux triterphnes est indiquBe par 
la presence de groupes methyles B divers endroits de la mol8cule. 
L’ambreine donne, au dosage de C-CH, d’aprbs Kuhn-Rath, 2,45 
molecules de C-CH,, l’ambreinolide 1,28, et la cetone C13H2207 

1,65 molecules. Etant donne que differents groupes CH, ne donnent 
dans ce dosage qu’un faible pour cent de la valeur theorique (voir 
K u h n  et L’Orsa), on peut facilement admettre la presence de 6 groupes 
mhthyles correspondant aux 6 molecules d’isoprhe, dont la conden- 
sation formerait l’ambreine (rhgle isoprenique de Ruxicka). 

Nous avons essay6 de prkciser la structure de 1’ambrBinolide 
par des de‘shydroge‘nations, au selhnium et au prtlladium. Avec le &- 
lenium nous avons obtenu un picrate orange fonc!ant A 88O, derive d’un 

I )  Xous remercions vivement M. A. E. Cillam, Manchester, pour la mesure de ce 

F. 203--205°. 

spectre. 
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hydrocarbure liquide C14Hl,, puis un picrate rouge fondant, encore 
impur, de 120 128O. La d6shydrog6nation de l’ambr6inolide avec 
le palladium sur charbon, nous a donn6 un hydrocarbure C14Hl, fon- 
dant a 114--116O, picrate rouge F. 154--156O, styphnate orange 
F. 162-164O. Cet hydrocarbure est identique au 1,Z75,6-t&rarne‘thyZ- 
naphtaZLne (F. 116O, picrate F. 156O, styphnate F. 165O), que plusieurs 
auteurs ont isole par dhshydrog6nation de divers triterpbnes (voir 
p. ex. Ruzicka, Brungger, etc. ; Ruxicka et Rosenkranx, NoZZer, 
SchuZxe). Notre hydrocarbure n’a pas donne de dbpression de point 
de fusion melange avec le l72,5,6-tdtram6thy1-naphtalkne authen- 
tiquel). 

De‘shydratatiom de Z’ambre‘ine. - L’insaponifiable de l’ambre gris 
contient, h c6t6 de la paraffine Cl,H3, (pristane), un hydrocarbure 
C30H50 ([or]:= +37O, dans l’bther), que nous obtenons a l’dtat pur 
aprbs chromatographie et distillation sous 0,2 mm. (p. d’6b. 200- 
205O). I1 se prdsente sous forme d’une huile trbs Bpaisse, incolore, 
et donne dans l’dther absolu satur6 d’HCl, un trichZorh ydrate fondant 
a 141--143O, [a]1,6= +26O (dans 1’6ther). Cet hydrocarbure ne se 
trouve qu’en trks faible quantitd dans des extraits bruts d’ambre 
gris; il se forme au cours de la saponification ou de la distillation 
sous 0,2 mm des extraits d’ambre, et peut Btre pr6par6 avec un tres 
bon rendement par 1’6bullition de l’ambr6ine avec le chlorure d’acktyle 
dans le tolubne. Cette rdaction est toutefois accompagn6e d’une l6gkre 
racemisation (ou isom6risation) : le trichlorhydrate is016 de l’insaponi- 
fiable a un [or]: = + 26O (dans l’bther), tandis que le trichlorhydrate 
du produit de ddshydratation de l’ambr6ine a des [ M ] ~  variant de 
+ 16O a + 20°; son p. de f .  est de 132-136O. Nous n’avons pas encore 
precis6 les conditions de la formation de l’hydrocarbure C3,H5, B 
partir des extraits bruts d’ambre gris par saponification ou par 
distillation. 

L’oxydation permanganique de l’hydrocarbure C30H50 donne la 
m6me c6tone C13HzzO (semicarbazone F. 188O), que l’ambrdine, mais 
pas d’ambrkinolide. 

Structure chimique de l’ambre’ine. - L’hydrocarbure C,,H,, est 
un isornbre tricyclique du squalhe, dont il pourrait deriver par 
cyclisation. Ileilbron, Kamm et Owens ont ddja prdpar6 un tbtracyclo- 
squalbne (I) par cyclisation partielle du squalbne (voir Rzcxicka et Hos- 
Ling) .  En admettant que notre hydrocarbure C3,H5, soit un tricyclo- 
squalbne (Ibis), l’ambr6ine serait un hydroxy-tricyclo-squalbne de la 
formule 11. On voit que l’hydroxyle de l’ambreine est plac6 a l’endroit 
d’une des doubles liaisons du tricyclo-squalkne et que c’est au niveau 
d’une autre que se produit la coupure oxydative en une lactone 
C1,H2,02 (111) et une cdtone C13H22O (IV). Dans ce cas cependant, 

l) Nous remercions Monsieur L. Ruzicka pour un 6chtantillou de cet hydrocarbure. 
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la c6tone C,,H,,O (semicarbazone F. 188O), ne serait rien d’autre que 
la dihydro-p-ionone (IV) dont la semicarbazone fond 170O. Notre 
cBtone est differente aussi de la dihydro-a-ionone dont la semi- 
carbazone fond B 167--167,5O (Palfray, Sabetay et Kafidel; Kafidel; 
Naves et Bachrnanfi ; Rzcxicka et Pischer). La double liaison pourrait 
&re situde B un autre endroit de la mol6cule. Dans ce cas, l’hydro- 
ghation de la cdtone C,,Hz20 devrait donner la tetrahydroiononel). 

CS0H50 C30H520 

XA 
I ’  

H,C CO 
‘ c  ’ 

I11 H, 

E l  
Y 

v ‘  

La formule de l’ambr6inolide (111) nous parait assez bien fondke, 
car elle est deride du tricyclo-squalkne par simple hydratation et 
oxydation, et elle rend compte de la formation du 1,2,5,6-t6trarnBthyl- 
naphtalkne (V)  par d6shydrog6nation. Nous reviendrons plus tard sur 
la question de savoir si cet hydrocarbure a B t B  form6 par une migration 
d’un m6thyle geminal ou si l’ambrbine contient d6jB les 2 mdthyles 
du noyau A en position ortho. 

La partie bicyclique de l’ambr6ine qui fournit l’ambrkinolide 
rappelle ainsi le diterpkne sclareol 6tudi6 par Rueicka et Janot. 
L’ambrBinolide est un proche parent de la lactone CI6Hz6O, F. 126O, 
obtenue par oxydation du sclar6ol (Rzcxicka, Seidel et Engel). Si 
l’hydroxyle de l’ambrdine se trouvait a la meme place que celui du 
sclarkol, l’ambrkinolide serait une &lactone, ce qui ne semble pas 
&re le cas. 

L’ambrdine est ainsi un nouveau triterpine animaZ qu’il convient 
de ranger entre le squalkne aliphatique et les alcools t6tracycliques 
de la graisse de laine. 

1) C’est ce que Ruzicka et Lardon ont effectivement trouv6, Helv. 29, 912 (1946). 
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Goprostanone-3. 

Sabetay et Sandulesco ont 6 th  les premiers Q isoler les cdones de 
l’ambre gris sous forme d’une huile Bpaisse jaunhtre. Nous en avons 
obtenu la principale a 1’6tat pur, aprhs distillation fractionnee, 
chromatographie et recristallisation dans l’alcool absolu. Elle fond 
B 61-62O, [XI: = + 35O (dans l’alcool). Sa composition 416mentaire 
est exactement celle de I’ambreine, ce qui nous a d’abord conduits 
B lui donner la formule C30H520, et le nom d’((ambrone)). Mais nous 
avons rkcemment trouve que l’((ambrone)) n’est rien d’autre que la, 
coprostanone-3 (F. 62O, [XI: = + 36O). 

La coprostanone de l’ambre gris donne toutes les r6actions d6- 
crites pour la coprostanone authentique : reduction en Bpicoprost6rol 
(F. ll6O) et coprosterol (F. 101O) et finalement en coprostane (F. ?‘lo), 
oxydation chromique en acide dicarboxylique C27H4,04 (F. 245O, 
ester dimethylique F. 61°, Gardner et Godden; Winndaus ; Grasshof), et 
oxydation perbenzo’ique en lactone C,,H,,O, (F. 157*, [ x ] ~  = + 50°, 
Rurckhardt et Reichstein). 

L’identit6 de la coprostanone de l’ambre gris avec celle obtenue 
par oxydation chromique de 1’6picoprostero1, a BtB prouv6e de faqon 
certaine par les points de fusion des quatre melanges suivants, qui 
n’ont pas donne de depression: coprostanone-3 (F. 61-62O), s8 
semicarbazone (F. 190°), Bpicoprosterol obtenu par reduction avec 
PtO, (F. 114-116°) et son acetate (I?. 88O). 

La coprostanone-3 ne semble pas encore avoir BtB isolee d’une 
source naturelle. Sa presence dans l’ambre gris Q c6tB de 1’8pico- 
prosterol et du coprosterol est une nouvelle preuve de l’exactitude 
de la theorie de Rosenheim-#tarling et Schonheimer- Rittmberg-Gruff, 
sur la formation du coprosterol a partir du cholest6rol dans l’orga- 
nisme animal. D’aprhs cette thdorie le cholesterol est d’abord oxyd6 
en cholesthne-5-one-3 qui est reduite en coprostanone-3, dont la rB- 
duction donne finalement les 2 Bpimhres coprost6rol et Bpicoprostbrol. 
Rkcemment, Rosenheim et Webster ont effectivement isole la choles- 
t6none-3 des feces de Chien 0t de Rat, et Hayker, Wittbecker, Wagner 
et Turner ont trouve 1’6picoprost6rol dans les feces de Chien. lgeude 
la coprostafione, intermddiaire important de cette reaction, n’asait 
pas encore be’ isole’e. 

L’acide dicarboxylique C,,H,,O, (F. 245 O )  forme par oxydation 
chromique de la coprostanone se trouve aussi parmi les acides Zibres 
We l’ambre gris, d’oh nous l’avons isole gr$ce a sa difficile estkrification 
par le methanol contenant 3 yo d’acide sulfurique. Le point de fusion 
de l’acide nature1 et de son ester dimethylique (F. 61O) ne donne pas 
de depression par le melange avec l’acide synthbtique et son ester 
(voir Gardner et Godden; Grasshof; Windauus). 
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Transformation du cholestdrol en coprostirol 

Bpicoprost6rol 
(6picoprostanol) 

Coprost4rol Acide dicarboxylique C,,H,,O, 
(Coprostanol) 

Cet acide est ainsi un nouvel acide bikiaire natureZ, dont la cons- 
titution diffitre sensiblement de celle des autres acides biliaires 
naturels. 

Nous avons l’intention de verifier sur de l’ambre gris prClev6 
directement de l’intestin du Cachalot, la presence de la coprostanone 
et de son acide dicarboxylique, car ces 2 substances pourraient peut- 
&re se former seulement en dehors de l’animal, afprits exposition 
prolongbe de l’ambre gris B l’air et B la lumiitre. 

Composition globale de l’arnbre gris. 

Les differents Bchantillons d’ambre p i s  que nous avons BtudiCs 
ont la composition suivante : 

Insoluble dans 1’6ther . . . . . . . . . . . . . .  10 L 16% 
Hydrocarbure C,H,,. . . . . . . . . . . . . . .  2 L 4% 
Ambr6ine . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  25 L 45% 
Epicoprosthol libre e t  est6rifi6 . . . . . . . . . .  30 L 40% 
Coprost6rol . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  1 L 5% 
Cholesthrol . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  moins de 0,1% 
C6tones (dont plus que la moiti6 de coprostanone-3) 6 & 8% 
Acides libres 5% 
Acides esterifit% . . . . . . . . . . . . . . . . .  5 L 8% 

. . . . . . . . . . . . . . . . . .  

D e s c r i p t i o n  d e s  e x p k r i e n c e s .  

Isolement de l’ambrdine. - 1. Par chromatographie d’un extrait brut d’ambre gris. 
Un morceau de 125 gr. d’ambre gris de bonne qualit6 a kt6 trait6 L plusieurs reprises 
L l’Bther Bthylique. I1 reste 20 gr. d‘insohble = 16 yo. On lave les extraits 6th6r& B 
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la soude N et obtient 5,9 gr. = 5 % d‘acides libres et 98 gr. de partie neutre = 79%. 
8,35 gr. de cette dernihre sont dissous dans 30 om3 d’Bther de pbtrole et filtrBs sur 300 gr. 
d‘alumine Prolabo. 

glutions 

a) 100 cm3 d’6ther de p6trole . 
b) 100 cm3 d’6ther de p6trole . 
c) 200 em3 d’6ther de pbtrole . 
d) 100 om3 de benzene . . . . 
e) 500 om3 de benzene . . . . 
f )  500 em3 d‘alcool . . . . . 

__ -_ _____ 
Grammes 

0,213 
0,029 
0,042 
0,401 
3,595 
4,054 

Substances 

H ydrocarbures 
_.______ 

Ambrbine 
Ambr6ine 
St6rols 

L’6lution e) possede une forte fluorescence vert-jaune. 
L’ambrbine des elutions d) et e) est purifib par une nouvelle chromatographie. 
2. Par  chromatographie de l’insaponifiable n o n  cdtonnique. On saponifie 45 gr. d’une 

partie neutre non c6tonique avec 45 gr. de potasse alcoolique B 10% par bbullition pen- 
dant 6 heures. Aprks le traitement habituel, on obtient 41 gr. de partie insaponifiable, 
et 3,2 gr. d‘acides. On 6limine ensuite la paraffine liquide C,,H, et les produits volatile 
par une distillation sous 0,2 mm en Blevant lentement la temgrature jusqu’8 150O. I1 
passe en tout 3 gr. (pristane et produits odorants). 

28 gr. du rbsidu de distillation sont dissous dans 100 cm3 d’bther de pBtrole et 
filtrbs sur 590 gr. d‘alumine. 

I 

j 

glutions 

a) 450 cm3 d’6ther de p6trole . . . . . 
b) 450 cm3 d’6ther de p6trole . . . . . 
c) 450 om3 d’6ther de pbtrole-benzbne 4/1 1 
d) 450 om3 d’8ther de pbtrole-benzbne 3/1 1 
e) 900 om3 de benzene . . . . . . . . 
f )  450 cm3 d’alcool. . . . . . . . . . I  

Grammes 

4,812 
0,082 

14,526 
0,795 
0,187 
7,953 

Substances 
_____ ___ . 

Hydrocarbure C3,H,, 

Ambr6ine 

Epicoprost6rol 

L’ambrbine du filtrat c) est dissoute dans le m6me volume d‘acbtate d’bthg e et 
cristallise aprb  un s6jour B la glacierre. On y ajoute encore un volume de mbthanol 8 
98%, puis on essore. Aprbs deux recristallisations, l’ambrbine est obtenue sous forme 
de fines aiguilles incolores fondant B 82,5O--83,5O; [a]? = +21° (300 mgr. dans 10 c d  
d’alcool), [a]: = + 15O (dam le benzhne) . 
C,&lH,,O Calculb C 84,03 H 12,23% P.M. 428,4 

Trouvb (Hoffmnn-La Roche) 

Mbthoxyle: 0%. H mobile d’aprbs Zkrdvitinov: 0,22% 
oalcule pour 1 H: 0,24% 

CH,-C: 8,6% = 2,45 molbcules ( Weikr). 

C 83,97; 83,70; 83,85 H 12,04; 12,12; 12,13% ; dans le camphre: 465 

L’ambrBine pure peut dtre distill& sans decomposition apprbciable B 0,2 mm 
(Bb. - 210O). 

86 
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Ddshydratation de l’ambriine. On fait bouillir pendant 2 heures 500 mgr. d‘ambrbine 
avec 1 0121, de chlorure d‘acbtyle dans 4 om3 de tolubne. On Bvapore B sec, sous vide, 
et dissout le rbsidu dans 10 01113 d’ether de petrole pour le filtrer sur une colonne de 20 gr. 
d’alumine Prolabo. Le premierfiltrat obtenu avec 20 cm3 d’6ther degtrole contient 480mgr. 
d’hydrocarbure; on le dissout dans 5 om3 d’6ther absolu que Yon sature avec HC1 B Oo. 
Les cristaux du trichlorhydrate sont essor6s, laves B l’alcool et recristallises dans un 
m6lange ether-alcool. On obtient des aiguilles incolores fondant B 132-1360; [a]: = 

+ 16O (dans 1’6ther). 
C,,H,,, 3 HC1 Calcule C 69,24 H 10,29 C1 20,46% 

TrouvB (Weiler) ,, 69,49 ,, 10,22 ,, 19,87% 
L’hydrocarbure du filtrat a) (4,812 gr.) decrit ci-dessus ([a]: = + 37O dam 1’6ther; 

d = 0,9368; n z  = 1,5185;RM, trouve 132,87; calculb 132,74) donne un trichlorhydrate 
fondant B 139-1430; [a]: = +26O (dam 1’Bther). Le melange des deux trichlorhydrates 
fond B 133-142O. 

C,oH5,, 3 HCl CalculB C 69,24 H 10,29 c1 20,46% 
Trouve (Weiler) ,, 69,43; 69,59 ,, 10,28; 10,15 ,, 20,42% 

Oxydation de l’ambrdine. 26,3 gr:d‘ambreine sont dissous dans 790 cma #acetone; 
on porte la solution B l’ebdlition et y ajoute par petites portions 79 gr. de KMnO,. L’oxy- 
dation dure environ 18 heures. On acidifie et dissout le MnO, par barbotage de SO,; 
on chasse la plus grande partie de l’acetone et filtre l’ambreinolide qui a cristallise (7,4 gr.); 
on 6puise le filtrat B l’6ther que l’on lave B la soude; on obtient ainsi 4,2 gr. d’acides sous 
forme d’une huile epaisse. La partie neutre contient les deux cetones C,,H,,O (- 3 gr.) 
et C13H2202 (- 2 gr.). 

Ambrdattolide. On le recristallise 2 fois dans l’alcool et obtient de grands prismes 
fondant B 142O; [a]: = + 34O (dans l’alcool). 

C,,H,O, Calcul6 C 77,21 H 10,67% P. M. 264 
TrouvB (Weiler) ,, 77,18; 77,28 ,, 10,62; 10,43% ,, 247; 236 

MBthoxyle: 0%. CH3-C: 7,3% = 1,28 molecules (Weiler). 

Le poids mol6culaix-e trouve par titration du groupement lactonique est de 270. 
La deahydrogenation avec du Pd sur charbon a 6tk o$rQ dans des tubes B boules 

contenant chacun 2 gr. d’ambrbinolide et 800 mgr. de catalyseur contenant 15% de Pd, 
On chauffe progressivement jusqu’B 330° et y maintient la temperature pendant 15 heuresr 
On distille ensuite sous vide le produit de reaction: 890 mgr. d‘huile que l’on dissout 
dans 5 cm3 d‘6ther de p6trole. On filtre cette solution sur 15 gr. d‘alumine. Les premiers 
lavages B l’ether de petrole contiennent des hydrocarbures qui ne se combinent pas b 
l’acide picrique (383 mgr.); les filtrats suivants, (120 mgr.) donnent dans l’alcool un picrate 
rouge qui fond aprbs recristallisation B 152-155O (rendement en produit pur: 30 mgr.). 

C,,H,,(HOC,H,(NO,),) CalculB C 58,11 H 4,62 N 10,17% 
TrouvB (Weiler) ,, 58,08 ,, 4,86 ,, lO,S% 

Aprbs decomposition du picrate par filtration de sa solution benzenique sur ahmifie 
d’aprbs Plattner et Pfau, nous avons obtenu I’hydrocarbure fondant apriw recristallisa- 
tion dans l’alcool B 114-116°. Le styphnate de cet hydrocarbure (aiguilles orange) 
fond B 162-164O. I1 n’y a pas de depression de point de fusion avec le picrate et le 
styphnate authentiques. 

La deshydrogbnation de 10 gr. d’ambrbinolide par le selenium nous a donne 30 mgr. 
d’un picrate orange fondant B 85O. 

C14Hle(HOC,H,(N0,),) Calculb C 58,ll H 4,62 N 10,17% 
Trouve (Weiler) ,, 57,95 ,, 4,62 ,, 9,W; 10,3% 
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Cbtone C,,H,,O. La partie neutre provenant de l’oxydation de l’ambr6ine est trait& 
trois fois avec le r6actif T de Girard et Sandulesco; on obtient 5,2 gr. de partie dtonique. 
que l’on fractionne dam un petit ballon B colonne Vigreus; la c6tone CIsH2,O (2,3 gr.) 
distille B 71-75O/0,3 mm; liquide incolore n$= 1,4860, d = 0,9495, RM,: trouv6 
58,78; calcul6 59,57. Ne r6duit pas l’argent ammoniacal; donne une coloration jaune 
avec le t6tranitrombthane; pas de reaction color& des m6thylc6tones d‘aprbs Legal-Feigl. 
2,4-DinitrophBnylhydrrazone recristallisk dans l’alcool: aiguilles oranges F. 97-99O. 

Semicarbazone recristallis6e dans l’ac6tate d’6thyle: prismes F. 188-189O. 
C,,H,, =N-NHCONH, 

Calcule C 66,88 H 10,03 N 16,72% 
Trouv6 (Hoffmann-La Roehe) ,, 66,90; 67,04 ,, 9,97; 9,75 ,, 17,09; 16,73y0 

CH,-C : 9,9% 1,63 mol6cules ( WeiZer) . 
Dicdtone C,,H,,02. Cette cetone (1,7 gr.) distille B 88-90°/0,3 mm. Liquide incolore, 

11; = 1,4935. Disemicarbazone F. 203-205O, trbs difficilement soluble dans les solvants 
organiques. 
C,,HZ2 (=N-NHCONH,), Calcul6 C 55,52 H 8,69 N 25,91% 

Trouv6 (Weiler) ,, 55,26; 55,31 ,, 8,50; 8,38 ,, 25,9; 26,2% 

Cette c6tone r6duit l’argent ammoniacal et donne la reaction color6e des methyl- 
c6tones d’aprbs Legal-Feigl; elle ne colore pas le t6tranitrom6thane. 

Coprostanone-3. Les c6tones de l’ambre gris extraites de la partie neutre par le 
r6actif T sont distillks sous 0,3 rum dans un ballon B colonne Vigreuz; 21 gr. de c6tones 
donnent ainsi 0,9 gr. d’une huile distillant jusqu’B 2000, puis 11,4 gr. d’une huile Bpaisse 
passant B 210-215°, et qui commence bientSt B cristalliser. Aprbs purification chromato- 
graphique sur alumine, et cristallisations r6p6t6es dans l’alcool absolu, on obtient de 
grandes paillettes incolores brillantes, fondant B 6142O; [a]:” = + 36,3O (dam l’alcool); 
point de fusion du m6lange avec la coprostanone-3 authentique, 6142O. 

C,,H,,O Calcule C 83,85 H l2,01% P.M. 386 
Trouv6 (Hoffmann-La Roche) ,, 83,97; 83,76 ,, 12,25; 12,207, ,, 382; 391 

Semicarbazone F. 188-190°; pas de d6pression du F. du melange avec la semi- 
carbazone de la coprostanone. 

L’hydrogknation catalytique de 480 mgr. de coprostanone d’ambre gris avec 100 mgr. 
de PtO, d’aprb Adanzs, dans 20 cms d‘alcool, nous a donne un hydrocarbure et deux 
alcools. Ce melange, dissous dans 5 cm3 d’6ther de petrole, est filtr6 sup 12 g d’alumine 
Prolabo. 

c) 30 cm3 d’6ther de p6trole/benzbne 3/1 
d) 30 cm3 d’6ther de p6trole/benzbne 2/l 
e) 30 em3 de benzene . . . . . . . . 
f )  30 cmJ d‘6ther . . . . . . . . . . - 

Elution 

85 F. 110-114°: BpicoprostBrol 
79 F. 110-114°: 6picoprost,&ol 
90 I?. 110-114°: Bpicoprost6rol 

125 F. 98-101”: coprostkol 

Substances 
(aprbs recristallisation) 
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Iss filtrats c), d) et  e)  r6unis ont do&, apds plusieurs recristallisations dans l'ac6- 
tate d'6thyle et dans l'alcool, dea aiguilles soyeusee fondant B 113-116O; p de depres- 
sion de point de fusion du m6lange avec 1'6picoprost4rol authentique. 

C,,H4,0 Calcul6 C 8 3 , s  H 12,46"/0 
Trouve (Weikr) ,, 83,47; 83,65 ,, 12,20; 12,43% 

L'a&t.de de 1'6picoprost6rol des filtrats c), d), e) fond B 88" et ne donne pas de 

L'oxydation rhromique de la coprostanone de l'ambre gris effectu6e dans l'acide 
depression de F., melange avec l'ac6tate de l'6picoprost6rol authentique. 

ac6tique glacial donne l'aeide C,,H4,0, fondant B 245O; [a]: = +49O (dans l'alcool). 
C,,H4,04 Calcul6 C 74,68 H l0,68% 

Trouve (Hoffmann-La Roche) ,, 73,78; 73,70 ,, 10,31; 10,55% 

Son ester dimdthylique preparb par action du diazomethane fond ti 61°. 
C,H,,O, Calcule C 75,26 H 10,90% 

Trouv6 (Weiler) ,, 75,l ,, 10,79% 

Nous avons aussi pr6per6 l'anhydride qui semble ne pas encore avoir Bt6 decrit 
(ebullition de l'acide avec un excbs d'anhydride ac6tique) ; paillettes brillantes fondant 

C,,H,O, Calcul6 C 77,82 H 10,66~0 
Trouve (Weiler) ,, 77,40 ,, 10,43% 

ti 172-1730. 

L'oxydation perbenzoique de la coprostanone de l'ambre gris, d'apr8s Burekhnrdt 
et Reichstein, a donne la lactone C,,H,O, d6crite par ces auteurs: aiguilles fondant a 
163-166@; [a]$ = +6O0 (dans I'alcool). 

Isokment de l'aeide (&,HMO4 de l'ambre gris. Les acides libres dc l'ambre gris ont 
6th estkdies par ebullition dam le methanol contenant 3% dacide sulfurique. Les acides 
non esthrifies par ce traitement (6% des acides) constituent une masse brune partielle- 
ment cristallis6e. Aprb purification dans l'alcool, nous avow finalement obtenu des 
prismes encore 16gbrement teintes, fondant t i  238-243O, et dont le melange avec l'acide 
C,,H4,04 obtenu par oxydation de la coprostanone, ne presentait pas de depression de 
point de fusion. L'ester dimethylique de l'acide nature1 fond ti 61" et ne donne pas de 
depression de point de fusion, melange avec I'ester dimethylique synthetique. 

Laboratoire de Chimie biologique, Ingtitut de Chimie 
de l'Universit6, Lyon. 
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