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%usammenfa8sung.  
DiePhenyl~lyoxylskure-ester des ( - )-l\lcnthols, ( +)-Neomeiithols, 

( +)-Borneols und ( - )-Isoborneols wurden mit Nethylmagnesiumjoclid 
umgesetzt, und das optische Drchungsvermogen der nach der Vcrsei- 
fung des Reaktionsproduktes crhdtenen htrolactinshure wurde be- 
stimmt. I n  Ubercinstimmung mit den in vorangehcnder Mitteilungl) 
cntwickelten Rnschauungen wurde gefunden, dess der Drehungssinn 
der so erhaltenen Atrolactinsaure von der Konfiguration desjenigen 
asymmetrischen Kohlenstoffatoms der Alkoholkomponente abhgngig 
ist, welches die Hydroxyl-Gruppe tragt. 

Orgaiiisch-chemisches Laboratorium 
tler Eidg. Techn. Hochschule, Ziirich. 

41. Untersuchungen uber asymmetrische Synthesen 111. 
Uber die Anwendung der asymmetrischen Synthese 

zur Konfigurationsbestimmung bei Triterpenen und Steroiden 
von W. G. Dauben, D. F. Dickel, 0. Jeger und V. Prelog. 

(15. XII. 52.) 

In den ersteri zwci Mitteilungen2) dieser Reihr wurde uber die 
experimentellen Tatsachen und theoretischen Uberlegungen berichtet,, 
welche als Grundlage eines neuen Terfahrens flir die Konfigurstions- 
hestimmung optisch aktiver Alkohole dienen kounen. 

Das Verfahren beruht darauf, dass inan den Alkohol in einen 
a-Ketosaure-ester uberfuhrt nnd diesen mit einer Grignnrrl’schen Ver- 
bindung umsetzt. Der entstandene a-Oxysaure-ester wird verseit‘t 
und das optische Yrehungsvermogen der freien Saure bestimmt. 
Die a-Ketosaure und die Grignad’sche Verbindung werden so ge- 
wahlt, dass eine cc-Oxys8ure entsteht, tieren Konfiguration bezogen 
auf Gly~erinaltldehycl~) bekannt ist. W enn der optisch aktive Alkohol 
gowisse Konstitutionsmerkmalle aufweist, (lie in den vorangehenrlen 

l) Helv. 36, 308 (1953). 
2 ,  Hclv. 36, 308, 320 (1953). 
3) Nach neueren Untersuchuiigen scheint die absolute Konfiguration des Glycerin- 

aldehgds gcsichert zu sein; vgl. dariiber die zusammcnfasscnde Darstellung von TV. Kuhn, 
%. El. Chem. 56, 506 (1952). Die konfigurative Verknupfung mit Atrolactinsaure, deren 
Konfiguration, bezogen auf Glyccrinaldehyd, bekannt ist. bedeutet euglrich eine absolute 
Konf igurationsbestimmung. 
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Mitteilungen definiert sind, so kann man aus dem Drehungssinn der 
erh;iltenen cc-Oxysaure die Konfiguration des Alkohols ableiten. 

Wir haben nun tlieses Verfahren bei einer Reihe sekundarer Al- 
kohole der Triterpen- und Steroid-Reihe angewandt. Als R-Ketosiiure 
diente uns die leicht zugangliche Phenylglyoxylsaure, deren Saure- 
chlorid mit den erwahnten Alkoholen in Anwesenheit von Pyridin 
die benotigten Phenylglyoxylsaure-ester lieferte. Diese letzteren 
wurden mit Methylmagnesiumjodid umgesetzt und die entstandenen 
Atrolactinsaure-ester alkalisch vollstandig verseift. Aus dem Drehungs- 
sinn der erhaltenen freien Atrolaetinsaure lasst sich die Konfiguration 
des Alkohols nach dem folgentlen Schema ableiten: 

COOH R4 COOH R4 
I I 

HO-C-CH3 ___+ H-C-OH 

a. R5 C6H5 h. R, 
I 

CGH, 

I 

I I 
CH,-C-OH ___+ HO-A-H 

L-( + )-Atrolactinsaure R4 < R5 D-( - )-Atrolactinsaure R4 < K5 
im Uberschuss im uberschuss 

R, und R, mussen zwei Kohlenwasserstoff-Reste sein, die sich 
durch ihre Raumbeanspruchung stark untersc,heiden. 

Die Phenylgl yoxylsaurc-ester von u -Am y r  i n  1) D i h y d r  o - 
l anos t e r in2 )  und Eupho13)  gaben nach diesem Verfahren eine 
r e c h t s d r e h e n d e  Atrolactinsaure (vgl. Tab. 1). Es lasst sich daraus 
zuerst schliessen, dass diese drei Alkohole, von welchen der erste den 
pentscyclischen und die zwei anderen den tetracyclisehen Triter- 
pencn bzw. Steroiden angehoren4), d ie  g le iche  Konfigur .a t ion 
a m  Kohlens tof f  2 des  Tr i t e rpen-Ger i i s t e s  bzw. Koh len -  
s t o f f  3 des  S t e r o i d - G e r u s t e s  bes i tzen .  Aus dem Drehungssinn 
der Atrolactinsaure lasst sich weiter ableiten, dass die Konfiguration 
an diesem Kohlenstoffatom dem Typus a angehort und dure,h die 
P r o j e k t i o n s f o r m e l  I V  dargestellt werden kann. 

Diese Konfiguration ist spiegelbildlieh zu der friiher fur die Triter- 
pene willkurlich angenommenen, sie entspricht dagegen der Kon- 
figuration, die man ebenfalls willkiirlich den 3 b-Oxy-steroiden zuge- 
schrieben hat. 

I n  der letzteii Zeit sind Untersuchungen ails drei verschiedenen 
Arheitskre,isen veroffentlicht worden, welche wiehtige Beitrage zur 

l) Zur Konstitution des a-Amyrins vgl. A .  &!eyer, 0. Jeger, V. Prelog & L. Ruzicka, 

2 )  Zur Konstitution des Dihydro-lanosterins (Lanostenols) vgl. W. Vosev, M .  17. 

3, Zur Konstitution des Euphols (Euphadienols) vgl. K.  Christen, M .  Dunnenberger, 

4, c b e r  die Einreihung des Lanosterins zu den Steroiden vgl. Helv. 35, 2414 (1952). 

Helv. 34, 747 (1951). 

Mijovid, H .  Heusser, 0. Jeger & L. Ruzicka, Helv. 35, 2414 (1952). 

C. B. Roth, H .  Heusser & 0. Jeger, Helv. 35, 1756 (1952). 
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Kenntnis der Konfiguration des Ringes A bei Triterpenen und 
Steroiden lieferte. 

a)  W. Klynel) ist auf Grund einer eingehenden Analyse der 
Drehungsbeitriige, welche den analogen asymmetrischen Kohlenstoff- 
atomen in der Triterpen- und in der Steroid-Reihe zugeschrieben 
werden konnen, zur Schlussfolgerung gelangt, dass die  K o  h len -  
s t o f f a t o m e  5 u n d  6 der  pen tacyc l i s chen  T r i t e r p e n e  ( z .  B. I )  
d ie  ana loge  K o n f i g u r a t i o n  bes i t zen ,  wie d ie  Kohlens tof f  - 
a t o m e  5 u n d  1 0  d e r  5 a - S t e r o i d e  ( z .  B .  X I I ) .  

b)  D. H .  R. Bartonz) hat in seiner bemerkenswerten Zusammen- 
fassung uber das verschiedene Verhalten der polaren und aqua- 
torialen Substituenten am Cyclohexanring geschlossen, dass bei den 
pentacgclischen Triterpenen d ie  H y d r o x y l -  G r u p p e  des  /? -Amy-  
r i n s  u n d  ana loge r  sekundi i re r  Alkohole  e ine  Bquator ia le  
Lage  e inn immt .  

c) S. Bergstrom, A. Lardon & T .  Reichstein3) haben den Methyl- 
Bther des Calciferols zu einer ( - )- @-Methoxy-adipinsaure abgebaut, 
deren Konfiguration nicht bekannt war. A .  Lardon & T.  Reichstein4) 
haben anschliessend in einer vorlaufigen Mitteilung itber eine Syn- 
these der ,8-Methoxy-adipinsiiure aus I,-( ~- )-Methoxy-bernsteinsgure 
(V) berichtet, die in sehr schlechter optiscber Ausbeute eine schwach 
rechtsdrehende Saure ergab ([a]= des entsprechenden Dianilids = 

+ 3 , 5  & 1,6O). Die Autoren haben daraus mit allem Vorbehalt ge- 
schlossen, dass die ( - )B-Methoxy-adipinsiiure aus Calciferol die 
Konfiguration V I  besitzt. 

Da nach rontgenographischen Untersuchungen von D. Crawfoot d3 
J .  D. Durnitx5) am 4- Jod-5-nitro-benzoat des Calciferols die 3-Oxy- 
Gruppe im letzteren die @-Konfiguration bcsitzt, wiirde daraus folgen, 
dass d ie  P r o j e k t i o n s f o r m e l n  de r  S t e r o i d e ,  wie sie ub l i che r -  
weise geschr ieben  werden ,  i m  Gegensa tz  z u  d e r  h e u t e  a l s  
r i c h t i g  angenommenen  a b s o l u t e n  K o n f i g u r a t i o n  des  Gly -  
c e r i n a l d e h y d s  s tehen .  Die @-Konfiguration am Kohlenstoff- 
atom 3 der Steroide wurde demnach der Projektionsformel V I I  ent- 
sprechen. 

Wir sind dagegen bei den von uns untersuchten Triterpenen und 
Steroiden mit 30 Kohlenstoffatomen auf Grund der durchgefuhrten 
asymmetrischen Synthesen zur Sehlussfolgerung gelangt, dass die 
Konfiguration am analogen Kohlenstoffatom 2 des Triterpengeriistes 

1) Chem. & Ind. 1952, 172, sou-ie SOC. 1952, 2916. 
2, Exper. 6, 316 (1950). 
3, Helv. 32, 3, 1613, 1617 (1949). 
4) Helv. 32, 2003 (1949). 
5 )  Nature 162, 608 (1948). 
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der Teilprojektiorisformel I V  entspricht, die cntgegengesetzt zu 
VII ist. 

Es standen a priori 2 Moglichkeiten zur Verfugung, um diesen 
Widersprueh eu erklaren : a) Die Konfiguration ties Kohlenstoff- 
atoms 2 bei pentacyclischen Triterpenen sowie am Kohlenstoff- 
atom 3 bei Steroiden niit 30 Kohlenstoffatomen %.are versehieden Tron 
derjenigen der 3 b-Oxy-steroide. TJm dies in Einklang zu bringen mit 
der von Barton postulierten aquatorialen Lage des Hydroxyls bei den 
Amyrinen sowie mit der von liZ?yne postulierten Gleichhcit der Konfi- 
guration an den analogen Kohlenstoffatomen 5 und 6 cles Triterpen- 
gerustes und 5 und 10 des Steroidgerdstes, musste man annehnien, 
(lass der Ring A bei Triterpencn und Steroiden niit 30 Kohlenstoff- 
tttomen im Gegensatz zu dem Ring A tlrr gewiihnlichen Steroide in 
Warinenform vorliegt, wie dies in der Fig. 1 h dargestellt ist. 

b)  Die vorlhufige lionfigurationszuteiluriff fur die ,4-3lethoxy- 
itdipins&ure trafe nicht z u  u n d  die Konfignration und Konstellation 
ties Ringes A bei Triterpcnen, bci Steroiden mit 30 Kohlenstoff- 
atomen und bei Cholcstanol-( 3 p )  M';,lre die gleiche. Die Ringe A und B 
tler Triterpene uiid dcr Steroide rriit 50 T~olileiistoffatomcn w2rt.n 
dann durch die Fig. 1 B  dnrgcstellt. 

A B 
Fig. 1. 

Die Konfigurstion itrn Kohlcnstoffatom 2 ist in A und B die gleiche. 
Die Konfiguraiionen der Kohlenstoffatome 5 und 6 sind spiegelbildlicli. 

Wir haben versuc tit, zwischen diesen beiden !\fiiglichkeiten mit 
Hilfe, der asymmetrischen Synthese zu entscheidcn. 

Die 3-Oxy-steroide waren fur diest. T'ersuche nicht geeignet, da 
sich die heideri Kohlenstoffreste am asymmetrischen Kohlenstoff- 
stom 3 in ihrcr Raumbeanspruchimg z u wenig unterscheiden. l m  
Einklang mit der Annahme, dass die Verschiedenheit dieser Reste 
fiir das Zustandekommen einer asymmetrischen Syntliese wesentlich 
jst, gab der PheriylglyoxylsBure-ester des Cholcstanols-(3 ,4) mit Methyl- 
rriagnesiumjodid cine optisch fast inaktive Atrolactinsaure (vgl. 
Tab. 1). Bcsser geeignct fiir unsere Zwecke war das Anclrostanol-  
( 1 7 ,B ) , tlcssen Phenglglg-oxSlsjurc-es~e~ cine r e  (> h t s tlrr h ende Atro- 
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lactinshre lieferte. Das Androstanol-(1 i /I) wurde demnach dem 
Typus a angehiiren und die Teilkonfiguration VIII  besitzen. 

a 
it 

1 

b ? 

Tabellc 1. 

71 + 3,660 10 
5X + 1 3 , O O  34,s 
X2,5 + 9,l0 24 
93 - 0,fiRO 1,7 

Formel Alkohol 

69,4 

25 1 

1 
I1 

111 
XI L 

XI11 
XIV 
XV 

+ 6,2O 16,5 
- 4,xo 13 
+260 69 

a-din yrin . . . . . . .  
nihydro-lanostrr.iri . . .  

Cholcstanol-(S/I) . . . .  

Cholrljtanol-(7cc) . . . .  
Cholcstannl-(7~) . . . .  

Euphol . . . . . . . .  

Androstanol-(l7/)) . . .  

~~ 

H,C3 COOH 

I Atrolactinsiurn I 

I 
H C2 OH1 CH,O-i:-H CH,O 4;-H 

(CH,),C1 CH,COOH CH,COOH 
I V  C 2 bei V L ( -  )-Methoxy- \'I ( -  )-fi-Methoxy- VIJ C 38 bei 

a- Amyrin bernstrinsaure itdipinsanre Cholestanol-(Sfi) 
nnch Lurdon & IleichstPin 

H,C 6 

XI C 38 bei 
HC' 

1X C 7a bei V l l l  C 178 bei X C 78 bei 
Androstanol-(l?/?) Cholestanol-(7a) Cholestanul-(7P) Clolestanol-(SP) 

Die analogeri ssymmetrischen Syiitlirsrn wurden weiter mit 
C hole  s t an01 - ( 7 a )  - und C h o le  s t an01 - ( 7 ,!I ) - phenylglyoxylsaure- 
cstern durchgefuhrt. Das Scc-lsomere gab eine l i nksd rchende  
und das 7 ,!I-Isomere eine r e c h t s d r e h e n d e  Atrolactinsaure (vgl. 
Tab. I). 1%~ wiirde daraus fur das Cholest,anol-(Sa) die Teilkonfigura- 
tion IX und fiir das Cholestanol-('i,!I) die Teilkonfiguration X folgern. 
Da die Konfigurationen an den Kohlenstoffatomen 173)  und 74) des 
Stcroidgerustes mit denjenigen am Kohlenstoffatom 3 eindeutig 7-er- 
knupft worden sind, folgt BUS allen drei letzterwalinten Versuchen fur 
die 3 p-Konfiguration die Teilprojektionsformel XI. Diese Konfiguration 
ist iclentisch mit der fur Steroide friiher willkurlich angenommenen. 

Das Drehungsvcrmogen wurde in Alkohol bestimmt. Dic optisch reine Atrolactin- 

2, p = in Prozcntcn ausgedriickter fjberschuss dcs einen Antipoden der Atrolnctin- 

3, M .  W .  Goldberg, J .  Sick, H .  Robert & PI. A. Matttzer, Helv. 30,  1441 (1947). 
4) H .  He?ymann & 1,. F.  Fieser, Helv. 35, 631 (1952). 

sanre zeigt eiii [a], = & 37,7O in Alkohol. 

sanre. 
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Die  Ergebn i s se  d e r  a s y m m e t r i s c h e n  S y n t h e s e n  sp rechen  
e i n d e u t i g  d a f u r ,  das s  d i e  T r i t e r p e n e  u n d  d i e  S,!I-Steroide 
ini R i n g  A d ie  ana loge  K o n f i g u r a t i o n  u n d  K o n s t e l l a t i o n  
a u f  weis en. Die in dieser Arbeit verwendeten Verbindungen besitzen 
demnach die Konfigurationsformeln I - I11 untl XI1 -XI7, die mit den 
fruher willkurlich fur die Steroide angenommenen ubereinstimmenl). 
W e n n  u n s e r e  Uber l egungen  z u t r e f f e n ,  s o  geben  diese P r o -  
j ek t ions fo rme ln  d ie  a b s o l u t e n  K o n f i g u r a t i o n e n  der  e r -  
w a h n t e n  Verb indungen  u n d  somi t  a u e h  a l l e r  m i t  i hnen  
verkni ip  f t e n ,  z a h l r  e ic  h e n N a t  u r  s t o  f f e wied er. 

I cc-Amyrin I1 Dihydro-lanosterin XI1 Cholestanol-(3,9) 

I11 Euphol XI11 Androstanol- XIV Cholestanol-(7cr) XV Chole- 
(178) stanoL(78) 

Besonders bemerkenswert ist die hohe optische Ausbeute der 
asymmetrischen Synthese ausgehend aus Cholestanol-( 7,!I), die in 
Ubereinstimmung mit der Vorstellung steht, dass der asymmetrische 
Reaktionsverlauf aueh in qiiantitativer Hinsicht durch sterische 
Hinderung bedingt ist. 

Bei dieser Gelegenheit mochten wir auf . gewisse Fehlerquellen 
aufmerksam machen, die bei der Konfigurationsbestimmung mit 
Hilfe der asymmetrischen Synthese vermiedcn werden mussen. Uber 
die Moglichkeit einer partiellen asymmetrischen Verseifung haben wir 
schon in der ersten Mitteilung dieser Reihe hingewiesen2). Um ein- 

l) Vetschiedene englische Arbeitsgruppen sind in der letzten Zeit dazu iibergegangen, 
die Pro jektionsformeln der pentncyclischen Triterpene versuchsweise auf glcichc Art wie 
diejenige dcr Steroide zu schreiben vgl. dam T. G. Hulsalt, E.  R .  H.  Jones& C. D. Meakins, 
Soc. 1952, 2862, sowie D. H .  R. Barton, N .  J .  Holness, I<. H .  Overton d- 11'. J .  Rosenfelder. 
SOC. 1952, 3751. 

2, P. Prelog, Helv. 36, 308 (1953). 
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deutige Resultate zu erhalten, ist es weiter notwendig, dass die Reak- 
tionsprodukte wahrend der Umsetzung nicht ausgeschieden werden, 
da dadureh der Reaktionsverlauf in unkontrollierbarer Weise beein- 
flusst werden konnte. Es ist weiter zu beachten, dass die Grignnrd’schen 
Verbindungen mit cr-Oxysaure-estern weiter reagieren und die ent- 
sprechenden Glykole liefern konnen. Diese Nebenreaktion kann auch 
asymmetrisch verlaufen und das Ergebrlis der Hauptreaktion beein- 
triichtigen, besoiiders wenn die optische Ausbeute gering ist. I n  solchen 
Fallen, bei welchen eine grossere Menge des Glykols entsteht, ist es 
im allgemeinen notwendig, sein Drehungsvermogen und die Kon- 
figuration zu bestimmen. Wir haben dies bei der Reaktion des 
Andro s tanol- ( 17,8) -phenylgly oxylsaure- es ters mit Met hylmagnesium- 
jodid getan. Durch chromatographische Analyse des Alkoholgemisches, 
welches nach der Verseifung des rohen Reaktionsproduktes erhalten 
wurde, konnte ( - )-2-Methyl-3-phenyl-butan-diol-( 2,3) (XVI) isoliert 
werden. Ein Vergleichsversuch mit L-( + )-Atrolactinsauremethylester 
lieferte ein (+)-2-Methyl-3-phenyl-butandiol-(2,3) (XVII). Dies be- 
deutet, dass der bei der Reaktion von Bndrostanol-( 17,8)-phenylgly- 
oxylsaure-ester mit Methylmagnesiumjodid in Uberschuss gebildete 
L-( + )-Atrolactinsaure-ester langsamer rnit der Grignard’schen Ver- 
bindung weiter reagierte als sein Stereoisomeres. Wie aus der Grosse 
des spez. Drehungsvermogens folgt, wurde jedoch das Gesamtergebnis 
durch die erwahnte Nebenreaktion nicht verfalscht. 

Uber die weiteren Anwendungen der asymmetrischen Synthese 
fur die Konfigurationsbestimmung besonders von Naturstoffen, 
werden wir in spateren Mitteilungen dieser Reihe berichten. 

2-Methyl-3-phenyl-butandiol-2,3 

K w ) , C O H  
1 

HO-C-CH, 
I 

(CH,),COH 
I 

CH3-C-OH 

ASH5 C,H, 
XVI ( -  ) aus Androstanol-(17/3)- XVII (+ ) aus L-( + )-Atrolactin- 

phenylglyoxalat siiure-methylester 

W .  B. Dauben und D. F. Dickel danken der Guggenheim-Memorial Foundation bzw-. 
Swiss-American Foundation for Scientific Exchange fur Stipendien, die ihnen eine Betei- 
ligung an diesen Untjersuchungen ermoglichten. 

E xp er imen  t e l l er  T e i l  ’). 
Allgemeines. 

Die P hen  y lg  1 y o  x y 1sa ur e - e s t e r  wurden hergestellt durch Zuf iigen einer L6sung 
von Phenylglyoxylsaure-chlorid2) in absolutem Benzol zu einer Losung des betreffenden 
-~ -~ 

1) Alle Smp. sind korrigiert. 
2)  Hergestellt nach H. C .  Brown & M .  S. Kharash, Am. SOC. 64, 329 (1942), aus 

Phenylglyoxylsaure und Oxalylchlorid. Phenylglyoxylsaure kann entweder nach Organic 
Syntheses 24,16 (1944), oder nach E. Baer & M .  Kates, Am. SOC. 67,1482 (1945), bequenl 
hergestellt werden. 
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1211cohols in Pyridin-Benzol (etwa 2 : 3) bei Zimmertemperatu: Das Reaktionsgeniiseh 
wurde ubcr Nacht stehengelassen, mit Wasser zerset,zt uud mit Ather ausgeschiittelt. Die 
litherisehen A4usziige wiirden mit verd. Essigsaure and Wasser gewaschcn, mit Natriuni- 
sulfat getrocknet und eingedarnpft, u-obei der Phenylglyoxylsanre-ester incistens als 
fester Iliickstand zuriickblieb und durch Kristallisation BUS cineni gceigneten Losungs- 
niittel gereinigt. werden konntc. 

Den durch Kristallisation gercinigtcn und sorgfaltig gebrockneten Phenylglj-osyl- 
siurc-cstcr liiste man in einem Gemisch von absolutein Beuzol und absolutcni Ather und 
tropftc die Losung zu einer iitherischen L6sung von 3-4 Mol Met.hylinagnesiumjodid. Das 
Reaktionsgemisch wurde zuerst 2 Std. bei Zimmerteniperatur geriihrt nnd dann 1-3 Std. 
unter Riickfluss gekocht. Die erhaltene lrlarc Losung wurdc mit Eis imcl verd. Essigsaure 
zcrsctzt, dic wasscrige Schicht mit Ather extrahicrt und dcr athrrischc Auszug znr 
Trockenc cingedampft. 

Die auf diese Weise erhaltenen rohen Strolactinsiiure-ester w-urdcn init) einer etwa 
5-proz. Kaliumhydroxyd-Losung in Methanol-Benzol 5 Std. unter Stickstoffatmosphbre 
verscift. Die Losungsmittel dampfte man im Vakuum ab, versetzte den Ruckstand mit 
Wasser und extrahierte die allralische Liisung erschopfend mitiither, uni das Unvcrscifbare 
zn entferneii. Die wasserige Schicht wurde dann anf Icongorot angesaucrt imd die ausge- 
schicdene Saurc in Ather aufgenoinmen. Durch Eindanipfcn im Vakuum hat man zuerst. 
die Rohausbcutc an Atro lac t insa i i re  bestjmmt, deren DrehungsvcrniGgm in1 Alkohol 
xnwhliesscnd bcstininit wurde. 

E inz  e In e V e r b  i n d 11 11 g c ii. 

y . - ~ ~ i n y r i n - p h c r r y l g l y o x s l a t .  Aus 6,3 g reinem a-Arnyrin in 15 cmS Bmzol 
uutl 10 cm3 Pyridiii und einer Losung con 2,75 g Phcnylglyoxyls~iire-chlorid in 10 em:’ 
Benzol wurden nach dem beschricbciien allgenieinen Verfahreii 6,l g (75Oh d. Th.) des 
farbloscn kristallinen Esters erhaltm, mclchcr nach TJnilijsen aus Benzol-Pllethanol bei 
209-210° schmolz. [aIn = + 50,5O (c = 3,04 in Henzol). 

3,500 mg Subst. gaben 11,058 mg CO, und 3,232 mg H,O 
C,,H,,03 Ber. C 81,67 H 9,74”, Gcf. Cj 81,56 H 9,770; 

U i h y d r o  - 1 an o s t e r i n  - p h en y lg 1 yo x a, la t’. 3,5 g Dihydro-lanosterin in 8 cm3 
Pyridin und 10 cm3 Bcuzol gabcn mit, I ,5 g Phenylglyoxylsiiure-chlorid in 8 e r n 3  Henzol 
2,76 g rcirreri aus .&thylacetat-Methanol umkristallisierten Ester vom Smp. 156-161O. 
1)nroh nichnnahges Umkristallisiereii ails dcmsclben T,ijsi,ngs~nittel-Geiriiscll stieg der 
Smp. airf 164,5--165,5O. [%ID = +48,5O (c = 0,695 in Chloroform). 

3,521 mg Subst. gaben 10,472 mg CO, und 3,212 mg H,O 
(&H5,@3 Ber. C 81,38 H 1 0 ~ 0 7 ( ~ ~ 1  Gcf. C 81,16 H 10,21”!:, 

R u p  ho 1 - p h en y lg 1 yo x a l a  t . Uas verwendete Euphol wurde durch Rcdnktion 
von Fhphadicnon mit Lithiurnaluminiumhydridl) erhalten und durch Chromatogra- 
phicren an Aluminiumoxyd und Iiristallisation aus Petrolather, verd. Aceton und schliess- 
lich Methaiiol gwrinigt. Es schmolz bci 112-113° und zeigte ein [‘/-ID = + 3 5 O  (c = 1,26 
in Chloroform). 

Aus 2,O g reinem Euphol in 5 en13 Benzol und 5 om3 Pyridin nnd 1,2 g PhenS-1- 
glyoxylsaurc-chlorid in 5 em3 Benzol crhielt man 2,09 g (79,8% d. Th.) einer einmal ails 
Chloroform-Alkohol und zweimal aus Methylcnchlorid-Alkohol umkristallitiicrteii T-er- 
hindung vom Smp. 112,5-114O. [a]= = +- 36,7O (c -= 0,717 in Chloroform). 

3,636 mg Subst. gaben 10,881 mg CO, und 3,171 mg H,O 
C,,H,,03 Ber. C 81,67 H 9,740,; Gef. C 81,67 H 9,76qa 

l) Ygl. G. B. Rofh, Diss. ETH., Zurivh 1949. 
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C h o l e s t a n o l - ( 3  @ ) - p h e n y l g l y o x a l a t .  Aus 2,54 g Cholestanol-(SP) in 15 em3 
Benzol und 10 em3 Pyridin und 1,03 g Phenylglyoxylsliure-chlorid in 10 om3 Benzol 
wurden 2,70 g des aus Chloroform-Methanol umkristallisierten Esters vom Smp. 102,5- 
1 0 3 O  erhalten. [cc],, =+210 (c = 1,11 in Chloroform). 

3,750 mg Subst. gaben 11,058 mg CO, und 3,464 mg H,O 
C,,H,,O, Ber. C 80,72 H 10,077: Gef. C 80,47 H 10,340/, 

d n d r  o s tan01 - ( 17 ,!I) -p  h e n  y lg l  yo x a l a  t. Das Androstanol-(17 @) wiirde BUS 

1,918 g reinem Androstanon-(l7) durch Reduktion init 1,5 g Lithiurnaluminiumhydrid in 
atherischer Losung hergestellt. Nach Umlosen des Reduktionsproduktes aus Petrolather 
mirden 1,71 g der farblosen kristallinen Verbindung vom Smp. 165--165,5O, [“ID = 
+ 11,O0 (c = 3,17 in Chloroform) erhalten. 

Die Umsehung Ton 1,75 g Androstanol-(l7$) in 25 em3 Benzol mid 5 em3 Pyridin 
rnit 1,5 g Phenylglyoxylsaure-chlorid in 5 em3 Benzol ergab 2,23 g (82% d. Th.) eines aus 
Nethanol umltristallisicrten Esters Tom Smp. 113,5--114O, [.In = + 24O (c == 0,869 in 
Chloroform). 

3,813 mg Subst. gaben 1.1,123 mg CO, und 3,024 mg H,O 
C2,HYG03 Ber. C 79,37 H S,S80/0 Gef. C 79,61 H 8,8794 

H e r s t e l l u n g  v o n  Cholestanol-( l ia)  u n d  Cholestanol-(7p) .  1,368 g Cholesta- 
n011-(7) wurden in Eisessig mit vorhydriertem Katalysator aus 100 mg Platinoxyd hydriert. 
Kachdem nach etwa 4 Std. 1 Mol. Wasserstoff aufgenomnien worden war, stand die Hy- 
tlrierung still. Das auf iibliche Weise isolierte Hgdrierungsprodukt chromatographierte 
man an 100 g Aluminiumoxyd (Aktivitat 11-111). E:s murden dabei Fraktionen von 50 em:] 
Eluat getrennt aufgefangen. 

I I Fraktion I Losungsmittel I Eluai, mg I 
2-3 1 Petrolather I 131 I Cholestan 1 

I 23-40 Petrolkther-Benzol (9 :I) 403 Cholestanol-(7cc) 

Ixrl Petrolather-Benzol (9: l )  1 162 1 Cholcstanol-(7a) und -(7b) 
-- 

I I 664 I Cholestanol-(7,8) 51-57 Petrolather-Benzol (9: 1) I 59-66 I Benzol 

Das kristalline Produkt aus den Fraktionon 2-3 schmolz nach Umkristallisicren 
aus Chloroform-Aceton bei 77,5-78O; [aID = + 27O (c = 0,78 in Chloroform). h’ach Smp. 
nnd Misch-Smp. liegt das Choles tan  vor. 

ALIS den Fraktionen 23-40 wurden durch Kristallisation aus Aceton 241 mg 
Cholestanol-(7cr)  Tom Smp. 97,5-98° erhalten. Aus den Mutterlaugen liessen sich 
weitere 64 mg derselben Verbindung Tom Smp. 96-97O und 34 mg vom Smp. 94-9(i0 
isolieren. [cc],, des reinen Produktes = + 100 (c = L,03 in Chloroform). 

3,563 mg Subst. gaben 10,868 mg C’O, und 3,950 mg H,O 
C,,H,,O Ber. C 83,43 H 12,450/, Gef. C 83,24 H 12,410,: 

Aus den Fraktionen 51-62 wurden dureh Umlrristallisieren aiis Aceton 384 mg 
Uholes tanol - (7  p )  vom Smp. 111,5-113° und 58 mgeiner Produktes -.-om Smp. 109,5- 
1110 erhalten. der reinen Verbindung = + 650 (c = 9,76 in Chloroform). Zur Analysc 
\vurde das Praparat aus Aceton umkristallisiert, wobei der Smp. auf 114,5--115O sticg. 

3,633 mg Subst. gaben 11,112 mg CO, und 3,988 mg H,O 
C,,H,*O Ber. C 53,43 H 12,459, Gef. C 8335 H 12,28O, 
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Choles tanol - (7  a ) - p h e n y l g l y o x a l a t .  Aus 425 mg Cholestanol-(7a) in 6 ems 
Pyridin und 275 mg Phenylglyoxylsaure-chlorid in 5 em3 Benzol wurden auf iibliche 
Weise 388 mg (68o/b d. Th.) eines oligen Reaktionsproduktes erhalten, welches durch 
Umfallen aim Aceton bei tiefer Temperatur (Trockeneis- Aceton) gereinigt. und direkt 
weit>cr verwendet wurde. 

C h oles  t a n o  1 - ( 7 8) - p hen  ylgl  yo x a l a  t. Kach allgemeincr Vorschrift erhielt man 
aus 460 mg Cholestanol-(7p) in 6 em3 Pyridin und 300 mg Phenylglyoxylsaure-chlorid 
in 5 em3 Benzol 457 mg (74y6 d. Th.) eines aus Chloroform-Methanol iinikristallisierten 
Esters vom Smp. 152-152,5O. [aID = + 59O (c = 0,817 in Chloroform). 

3,665 mg Subst. gaben 10,810 mg CO, und 3,363 mg H,O 
C3&Hj203 Ber. C 80,72 H 10,0704 Gef. C 80,52 H 10,273, 

A4t ro lac t insaure .  In der Tab. 2 findet man eine obersicht der angewandten 
Mengcn von Phenylglyoxylsaure-estern, die nach der allgemeinen Vorachrift mit Methyl- 
magnesiurnjodid umgesetzt wurden, die Mengen der erhaltenen Atrolactinsaure und deren 
spezifischcs Drehungsvermogen (vgl. dazu auch Tab. 1 im theoretischen Teil). 

Alkohol-Komponente 

ci- Amyrin . . . . . . . 
Dihydro-lanosterin . . . 
Euphol . . . . . . . . 
Cholestanol-(SB) . . . . 
Androstanol-(17,!l) . . . 
Cholestanol-(7a) . . . . 
Cholestanol-(7p) . . . . - 

Tabellc 2. 

Phenyl- Atrolactinsaure 
glyoxylsaure- 

ester g 

4,90 
2,15 
2,00 
2,25 
1,84 
0,388 
0,450 

0,88 
0,39 
0,49 
0,67 
0,514 
0,056 
0,123 

+ 3,66O (11,6) 
+13,O0 ( 9,82) 
+ 9,lO ( 8,581 
- 0,65O (12,S) 
+ 6,2O ( 536)  

+26O (10,O) 
- 4,s' ( 4,72) 

2-Methyl-3-phenyl-butandiol-(2, 3 ) .  a) Die bei der Umsetzung von Andro- 
stanol-(l.7 P)-phenylglyoxalat mit Methylmagnesium jodid und anschliessender alkalischer 
Vcrseifung erhaltenen neutra.lten Reaktionsproduktc (1,27 g) wurden an 40 g Aluminiurn- 
oxgd (Aktivitat 11-111) chromatographiert. Nachdem mit Benzol das Androstanol-(17 p)  
eluiert worden war, konnten mit Ather 84 mg farblosc Kristalle vom Smp. 77,5--81° 
gewonnen werden; [aID = - 0,64O (c = 7,52 in Alkohol). 

b) Die L-( + )-Atrolactinsaurc, die bei derselben Reaktion erhalten wurde (318 mg; 
[.ID =: + 6,20) wurde mit Diazomethan verevtert und der erhaltene Ester mit dem Griqnard- 
sohen Reagens (bereitet aus l,65 g Methyljodid und 0,25 g Magnesium) versetzt. Die iib- 
lichc Aufmbeitung ergab 334 mg eines Oh, das nach einigem Stehcn kristallisierte. Zur 
Reinigung wurde dieses in 40 em3 Petrolather gelost und iiber eine Saule aus 15 g Alu- 
miniumoxyd (Aktivitat 11-111) chromatographiert. Mit Ather wurden 112 mg Kristalle 
vom Smp. 87-73" und einem [I],, =+4,O0 (c = 10,14 in Alkohol) erhalten. 

Die Analysen wurden in unsereni niikroanalytischen Laboratorium von Herrn 
11.'. X a n s e r  ausgefuhrt. 

Z u s a m  m enf a s s u n  g. 
Phenylglyoxylsaure-ester von a-Amyrin, Dihydro-lanosterin, Eu- 

phol, Cholestanol-(Sp), Androstanol-( 17/?), Cholestanol-( 7 m )  und Chole- 
stanol-( 7 p )  wurden mit Methylmagncsiumjodid umgeset'zt, die erhal- 
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tenen Ester qnantitativ verseift und das Drehungsvermogen der dabei 
entstandenen Atrolactinsaure gemessen. Anhand der Uberlegungen 
uber den sterischen Verlauf solcher asymmetrischer Synthesenl) 
wurden fur die angefuhrten Triterpene und Steroide die Konfi- 
gurationen 1-111 und XI1 -XV abgeleitet. Daraus folgt, dass die 
erwiihnten Triterpene und Steroide mit 30 Kohlenstoffatomen die 
gleiche Konfiguration und Konstellation im Ringe A besitzen, wie 
die Abkommlinge des Cholestanols-(S/?), dessen absolute Konfi- 
guration mit Hilfe der asymmetrischen Synthese indirekt bestimmt 
wurde. 

Organ.-chemisches Laboratorium 
der Eidg. Techn. Hochschulc, Zurich. 

42. Zur Kenntnis der Triterpene. 

Zur Gliederzahl des Ringes C der pentacyclischen Triterpene 
177. Mitteilung2). 

von H. Mihard und 0. Jeger. 

(17. XII. 52.) 

In  einer die Gliederzahl des Ringes C der pentacyclischen Triter- 
pene behandelnden Abhandlung haben A .  Meyer, 0. Jeger, V .  PreEog 
& L. Ruxicka3) uber die Bereitung der isomeren Acetoxy-ketone 14) 
(aus cc-A4niyrin) und I1 (Bus /?-Amyrin) und ihre 1R.-Absorptionsspek- 
tren berichtet. In  diesen in Schwefelkohlenstoff-Losung .aufgenomme- 
nen Spektren tritt bei 1736 cm-1 die Valenzschwingung der Keto- 
gruppe auf. Ganz ahnliche Y( C0)-Freyuenzen der Ketogruppe zeigen 
viele Ring-D-Ketone der Steroidreihe (vgl. die allgemeine Formel 111). 
Es wurde daraus geschlossen, dass auch in den Verbindungen I und I1 
die Ketogruppe in einem Fiinfring enthalten ist. 

Diese Interpretation war mit der Annahme verbunden, dass die 
Valenzschwingung einer Funfring-Ketogruppe von der Lage des Rin- 

I) Helv. 36, 305, 320 (1953). 
2, 176. Mitt. Helv. 35, 2073 (1952). 
3, Helv. 34, 747 (1951). 
4, Nachdem in einer vorangchenden Arbeit (W. G .  Dauben, D. F .  Dickel, 0. Jeger & 

V .  Prelog, Helv. 36, 325 (1953)) gezeigt werden konnte, dass die Triterpene die gleiche 
absolute Konfiguration besitzen wie die Steroide, sind wir dazu ubergegangen, die Projek- 
tionsformeln der Triterpene auf gleiche Art wie diejenigen der Steroide zu schreiben. 




