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158. Die Konstitution des Xysmalogeninsl) 
Glykoside und Aglykone, 205. Mitteilung2) 

voxi J. Polonia, A. Kuritzkes, Herb. Jager und T. Reichstein 
(3. \'I. 59) 

Als Xysnialogcnin ist von TSCHESCHE & BRATHGE 3, ein aus ((Uzaron n isoliertes 
-1glykon bezeichnet und von '~-SCHESCHE, RUHSEN & SNATZKE~) weiter untersucht 
worden. Die Einhcitlichkeit und Identitat dieser Praparate ist nicht vollig gesichert, 
weil die Isolierung teilweise noch zu einer Zeit erfolgte, als die Kontrolle durch Papier- 
cliromatogrammc noch ungeniigend ausgcbaut war. Xysmalogenin ist scither in 
sicher reiner Form aus den Wurzeln von Pachycarpus schinzianus ( SCHLTR.) N. E. BR.~) ,  
-Yysrnalobium undulatum K. B x 6 )  und Pachycarpzts distinctus (N. E. BR.) BULLOCK 7, 

erhalten worden. Durch papiercliromatograpliische Kontrolle und Vergleich der 
0-Acetylderivate murde auch festgcstellt "), dass die von HUBER et aLB) aus Xysma- 
lobiztnz wzdulatztm erhaltcnen, als Subst. R, (Prap. KMo 9) und Subst. R, (Prap. 
KRlo 9a) bezcichnctcn Praparate s, identisch und praktisch reines Xysmalogenin 
waren 9a). 

Kiirzlich wurde gczeigt, dass Xysmalogenin (17) ausscr dem Butenolidring noch 
tine isolierte Doppelbindung enthalt, und dass 3-0-Acetyl-xysmalogenin (VI) bci 
dcr Hydrierung unter Aufnahme von 2 Mol. H, ein krist. Tetrahydroderivat liefert, 
das niit 3-0-Acetyl-dihydro-uzarigenin (11) identisch 1st s, lo). Damit war die Struk- 
tur dcs Xysmalogcnins bis auf die Lage dcr isolicrten Doppclbindung bewiesen. ~ 

-4uf Grund des L4bsorptionsspektrums im kurzwelligen UV. (Maximum in Alkohol 
bci 197,5 mp, vgl. Fig. 16a und 16b der friiheren P~bl i l ta t ion~))  kamcn in erster 
Link die 5- und die 9 :  11-Stellungcn in Frage. Auf Grund des 1R.-Spcktrums der 
3-0-Acetyl-Verbindung schien uns die letztere wahrscheinlicher 5). Herr Professor 

I )  Teiliveiser Auszug ails Diss. A. KURITZKES, Base1 1959. 

3, R. TSCHESCHE & K. H. BRATHGE, Chem. Ber. 85, 1042 (1952). 
') 204. >Tittcilung, G. \IOLPP, G. B A U M G A R T N E R  & CH. T A M M ,  Helv. 42, 1418 (1951)). 

') 
s, W. SCHMID, H. P. UEHLINGER, CH. TAMM & T. REICHSTEIN, Helv. 42, 72 (1059). 

K. 'rSCHESCHE, h f A R I A - E L I S A B E T H  KUIISXN & c;. sNATZKI3,  Chcm. Rer. 88, 686 (1')jj). 

") A .  KIJRITZKES et al., siehe spatcrc Mittcilung. 
i ,  T. GOL.%H et al.. siehe spatere Rlittcilung. 

H. HIJBER, F. BLINDENBACHER, K. MOHR, 1'. SPEISER & T. KEICHSTEIN. Hell.. 34, 46 

9 ,  S. 50 bci HUHER ct ~ 1 . ~ ) .  
Ox) Xymalogenin scheint auch in Digitalis caizarzenszs L, vorzukommen. vgl. A.  G. (;ONZALEZ 

N K. CALERO, Anales real. SOC. espafi. fis. y quim. (Madrid) 51 B, 283 (1955) ; Chem. Abst. 49, 
12783 (1955) ; J. L. B R E T O N ,  J .  DELGADO & A .  G. GONZALEZ, Chemistry and Ind. 1959, 513, sowie 
Fussnote 12 bci TSCHESCHE et al. lea), 

lo) Diese Reaktionsfolge wurde zuerst von -1. KCRITZKES~)  an cinem Pr ipara t  aus Sysnzdo- 
birrin iindzrlatrrm ausgefuhrt. 

loa) Dies wurde inzwischcn auch praparativ bcwicscn, vgl. R. TSCHESCHE, \v. F R E Y T a G  & 
G. SNATZKE, im Druck. Wir danken Herrn Prof. TSCHESCHE fur Einsicht in das Manuskript vor 
dc,r Drucklcgung. 

(1CJ.il). 
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I 3-0-Acetyl-7-keto- I1 3-0-Acetyl-dihydro- 111 3.6-Diketo-14-hydroxy- 
xysrnalogenin uzarigenin cardadien-(4.20 : 22)-olicl 
1;. 228-238O I?. 204-20G0 F. 239-243" 
[ + 50.3 Chf] 11) y 2  . [ + 5,2 Chf] 12)6) 6,  1-12 Chf]") 

RO 
OH 

IV Periplogenin V (R = H) Xysmalogenin VII Prap. J .  P. 14 
F. 135-140" F. 253-259" F. 255-265' 11) 

[+31,5 AlkIrd) [ + 16,G Me] 5, 6, 6 ,  

VI (R = Ac) F. 250-255O f 
I 

[-15,9 Chf]3)6)6) I 

CrO, in AcOH 
oder Pt + 0, 
oder CrO, in Aceton- 
Wasser-H,SO, I 

0" 
OH 

V l l I  Pcriplogenon I X Anhydro-periplogenon X Xysmalogenon 
F. 224-227" I?. 237-241" F. 225-229O 
[ + 32 Chf] 11) 

A0 

[ + 93 Chfl14) [ + 60 chq  11) 

Ac : CH,C-. Die Zahlen in eckigen Klammcrn geben die spez. Drehung fur Na-Licht in folgenden 
Losungsmitteln an: Xlk = Athanol, Chf = Chloroform, Me = Methanol. 

11) Exp. Teil dieser Arbcit. 
1 2 )  0. SCHINDLER h T. RBICHSTEIN, Helv. 35, 730 (1952). 
13) W. A. JACOBS ti A. HOFFMANN, J. biol. Chemistry 79, 519 (1928). 
1,) H. HELFENRERGER h T. REICHSTEIN, Helv. 35, 1503 (1952). 
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TSCHESCHE teilte uns inzwischen briefich mit, dass Xysmalogenin bei einem Oxyda- 
tionsversuch nach OPPENAUER im MikromaBstab ein Praparat geliefert hatte, das 
nach dem UV.-Spektrum eine a,p-ungesattigte Ketogruppe enthalten konne ; dies 
sprach zu Gunsten der 5-StellunglO"). - Da wir inzwischen eine genugende Menge 
Xysmalogenin fur praparative Oxydationsversuche isolieren konnten 6), gelang es, 
Formel V exakt zu beweisen. 

Fur die Dehydrierung bewahrte sich die Oxydation rnit CrO, in Wasser-Aceton- 
Schwefelsa~re~~), welche auch die analoge uberfuhrung von Cholesterol in Cholesten- 
(4)-on-(3) in guter Ausbeute gestattet 16). Bei kurzer Einwirkungszeit (5 Min. bei 0') 
konnte das wahre Xysmalogenon (X) in kristallisierter, papierchromatographisch 
reiner Form gewonnen werdenl'). Das 1R.-Absorptionsspektrum in KRr ist aus 
Fig. 4 ersichtlich. Durch Kontakt mit A1,0, liess sich X leicht in ein a,@-ungesattigtes 
Keton I X  umlagern, das nach Smp., Drehung, Mischprobe, Papierchromatogramm, 
UV.- (Fig. 8) und 1R.-Spektrum (Fig. 3) mit dem bekannten Anhydro-peripl~genonl~) 
identisch war. Letzteres ist von HELFENBERGER & REICHsTEINl3) sowie von KATZ'~) 
aus Periplogenin (IV) bereitet und von CHEN 19) pharmakologisch gepriift worden. 
Wir haben es fur den Vergleich nochmals aus Periplogenin (IV) hergestellt und bei 
dieser Gelegenheit das als Zwischenprodukt auftretende wahre Periplogenon (VIII) 
erstmals in krist. papierchromatographisch reiner Form isoliert. Es gab die erwar- 
teten Analysenwerte und die in den Fig. 7 und 2 wiedergegebenen UV.- und 1R.- 
Absorptionsspektren. Auffallenderweise wandert es im Papierchromatogramm 
(System von Fig. 10) langsamer als Periplogenin (IV). Wir vermuten, dass in letz- 
terem zumindest die 3-standige HO-Gruppe durch H-Bindung weitgehend inakti- 
viert ist. Derselbe Stoff VIII konnte aus IV auch leicht durch Dehydrierung rnit 
Pt + 0, in wasserigem Aceton (24 Std.) nach W I E L A N D ~ ~ )  erhalten werden. 

Durch Erhitzen mit Eisessig21) auf 115" liess sich VIII glatt in IX uberfuhren. 
Bei der genannten uberfuhrung von X in I X  mit A1,0, wurde in Spuren ein krist. 

Nebenprodukt, Prap. J.P. 14 (VII) gebildet, das mit H,SO, eine orange Farbung 
gab. Sein UV.-Absorptionsspektrum ist in Fig. 7 wiedergcgeben. Der Stoff wurde 
nicht weiter untersucht ,,). 

16) R. G. CURTIS, SIR I. HEILBRON, E. R. H. JONES & G. F. WOODS, J .  chem. S O ~ .  1953, 
461; vgl. auch H. HEUSSER, M. ROTH, 0. ROHR & R. ANLIKER, Helv. 38, 1178 (1955). 

le) Mit CrO, in Eisessig lasst sich bekanntlich diese Reaktion nicht direkt ausfuhren, es ent- 
steht u. a. Cholesten-(4)-dion-(3,6). 

17)  TSCHESCHE & BRATHCE~) beschreiben ein Xysmalogenon, Smp. 255-260", [ m ] g  = + 48' 
in Chf, das nach TSCHESCHE, RUHSEN & SNATZKE~) ein Diketon sein soll. Wir vermuten, dass aus 
dem eingangs zitierten Grund eine Verwechslung vorgelegen haben muss. Auf Grund von brief- 
lichen Mitteilungen von Herrn Professor TSCHESCHE, fur die wir ihm auch hier bestens dankcn, 
glauben wir, dass es sich um 17a-Uzarigenon gehandelt hat; dieser Stoff zeigt Smp. 265-268", 
[a12 = +42,7" in Chf. 

~ 

1s) A. KATZ, nicht publiziert. 
19) K. K. CHEN & F. G. HENDERSON, J. Pharmacol. exper. Therap. 111, 365 (1954). 
20) H. WIELAND, Ber. deutsch. chem. Ges. 45, 484, 2606 (1912); 46, 3327 (1913); vgl. R. 1'. 

A. SNEEDEN & R. B. TURNER, J. Amer. chem. SOC. 77, 130, 190 (1955); A. KATZ, Helv. 40, 831 
(1957); CH. TAMM & A. GUBLER, Helv. 41, 1762 (1958). 

21) P. SPEISER & T. REICHSTEIN, Helv. 30, 2143 (1947); A. KATZ, Helv. 40, 831 (1957). 
22) Es ist auch nicht sicher, ob VII tatsachlich aus X ader aus einer evtl. in den Kristallen 

von X in Spuren enthaltenen Verunreinigung stammt. In den Kristallen von X war VII papier- 
chromatographisch vor der Behandlung rnit A1,0, nicht nachweisbar. 
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Da die Struktur von I X  feststeht, ist durch die Umformung V + IX, unter 
Isolierung des Zwischenproduktcs X,  auch die Lage der Doppelbindung im Xysmalo- 
genin entsprechend Formcl V bewiesen, und somit die letztgenannte Formel ge- 
sichcrt. Die Tatsache, dass im 3-0-Acetyl-xysmalogenin (VI) die fur normale 45-38- 
Acetosysteroide typischen (( Schliisselbanden P im IR.23) (vgl. Fig. 19 bei SCHMID 
et d5)) fehlen, eeigt, dass diese Randen offcnbar bei 148-Konfiguration nicht mehr 
auftrcten mussen. Aus diesem Grundc ist es wahrscheinlich, dass auch ini Pachy- 
genin 5, und Pachygeno15) die isolierte Doppelbindung die 5-Stellung einnimmt. 

Als die Behandlung des Xysmalogenins (V) mit CrO, in Aceton-Wasser-H,SO, 
ctwas langer (15 Min. bei Oo)  durchgefiihrt wurde, entstand neben X auch das 
Diketon 111. Durch praparativc Papierchromatographie konnten wir es in reiner 
Form in blass-gelblichen Kristallen erhalten. Sie gabcn mit H,SO, eine auffallende 
zinnoberrotc Farbung. Das UV.-Absorptionsspektrum ist aus Fig. 0 ersichtlich. 
Il'onstruiert man die Diffcrenzkurve log(EIII-Eg.Acctvl.digito~i~~~i~). so ergibt sich 
Kurvc dl11 in Fig. 6. Diese cntspricht genau der Absorption dcs Cholcsten-(4)-dions- 
(3,6) 25) ,  die wir zum Vcrglcich nochmals bestimmt haben. 

Schliesslich haben wir auch noch das 3-0-Acetyl-xysmalogenin (VI) langere Zeit 
(ca. 24 Std.) mit iibcrschiissigem CrO, in Eisessig behandclt. Es entstand ein krist. 
Dcrivat, dem auf Grund der Analyse (C25H320G) und des 1R.-Spektrums (Fig. 1) 
Formcl I zukomincn kiinnte. Dabei vermutcn wir, dass zwischen der HO- und C=0- 
Gruppe cine H-Hriicke vorliegt. Die C=O-Rande des d 5-7-Ketons liegt bei normalen 
Steroiclcn nach JONES & HERLINGZ3)  in CS, bei ca. 5,97 p, in CHCl, bei 5,99 p. Wir 
fanden in KBr (Fig. 1) eine I3andc bei G,01 p. Auch die vier fur 14a-Steroide er- 
mittelten Sc~i l i i s se lb~~~iden~~)  bei 10,43 ; 10,65 ; 10,86 und 11,04 p sind vorhanden. 
Dagegcn wcicht das UV.-Absorptionsspektrum (vgl. Fig. 5) stark von denjenigen 
der normalcn in 1.4-Stellung nicht substituierten AS-7-I~ctostcroidc ab 2jrb). Die gegen 
3-0-Acetyl-digitosigcnin ermittelte Differcnzkurve gibt fur die cr,/?-ungcsattigte 
Ketogruppc in I ein Maximum bei 214-210 mp (log E ca. 3,84) sowie zwei lang- 
welligerc: Nebcnmaxima bei 272-280 mp (log E ca. 1,89) und 320-330 mp (log E = 

I,%). Es ist mbglich, dass der Unterschied ebenfalls durch dic starke H-Briicke 
hedingt ist. Auf jcden Pall geben wir Formel I nur mit Vorbehalt. Remerkenswert 
ist hier aucli die Vcrschiebung der molekularen Drehung von VI + I um + 249". 
Dcr entsprcchende Wert fur normale ( 1 4 ~ )  Steroide bctragt nach BARTON & KLYYE,~) 
- 544". 

'Uer cine yon uns  (J. POLONIA) dankt  dem Instituto de alta cultuva, Portugal, fur ein Stipen- 
dium. Ferner standen uns fur diese Arbeit Beitrage aus den Arbeilsbeschaffu?zgskrediten des Bundes 
und des Schcueizerischen Nationalfonds zur Forderung dcr wissenschaftlichen Forschung zur Ver- 
fiigung. 
___-- 

zl) R. Ii. J o s ~ s  & 1;. HERI.ING, J .  .%mcr. chem. S O ~ .  78, 1152 (19.56); J .  org. Ckemistry 19, 
1252 (1954) ; vgl. auch G. HOBERTS, B. S. GALLAGHER & H. x. JONES, Infrared Absorption- 
Spectra of Steroids, A'oI. 11, New York, p. 33. 

24) E. v. ARX 6: K. KF;HER, Helv. 39, 1664 (1956). 
25) A. BL~TE.U.ANI)T & B. RIEGEL, Bcr. cleutsch. chem. Ges. 69, llG4 (1936). Die von uns iin 

268) Dicse zcigt nach L. DORPMAN, Chem. Reviews 53,63 (1953) ein Maximum bei 238-240 m p  

2 6 )  D. H. R. BARTOS 6: W. KLYNE, Chemistry & Ind. 26, 755 (1948). 

gleichcn Apparat wie 111 etc. erhaltenen Werte vgl. Exper. Teil. 

(E = 23900-15100). 
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I t , \ t I 
3 4 5 6 7 9 10 11 12 13 14 

A i n y  
Fig. 1. IR.-Absorptionsspektrum von 7-Keto-3-0-acetyl-xysmalogenin ( I )  (Smp.  228-238') 

fest in KBrZ7) ( 1 , O l  rng pro Tablette) 

I I I I I --+I 
01 1 

5 4 5 6 a 9 10 11 12 13 14 hinp 
Fig. 2 .  IR.-Absorptionsspektrum von Periplogenon ( V I I I )  (Smp. 224-227') 

fest in KBr2') (1.01 mg pro Tablette) 

10 11 12 13 14 
3 4 5 6 7 ' A i n y  

Fig. 3.  IR.-Absorptionsspektren von Anhydro-peviplogenon ( I X )  fest in KBrZ7) 
oben: Substanz aus Xysrnalogenin (0,94 mg pro Tablette) 

unten: (urn 10% verschoben) Substanz aus Periplogenin (0,98 mg pro Tablettc) 

27) Aufgenommen von den Herren P. BUHLER und K. STICH, die 1R.-Spektren mit einem 
PERKIN-ELMER-Double-beam 1R.-Spektrophotometer, Mod. 21 ; die UV.-Spektren mit einem 
BECKMAN-DK2-Spektrophotorneter mit ausgesuchter Optik6). 

91 
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100 

so 2 
8 
'860 2 

* 
2I1 

0 __ 
I I I I I I 

3 4 5 6 7 'A inp  10 11 12 13 14 

Fig. 4. IR.-<4 bsorptionsspektrum von Xysmalogenon ( X )  fest in KBrZ7) 
(0.95 mg pro Tablette) 

Kurve I: 

180 200 250 300 350 
A 3  

Fig. 5. UV.-Absorptionssfiektrum in Alkohola7) 
7-Keto-3-0-acetyl-xysmalogenin (I), Smp. 228-238', c = 0,001-m. 
Maxima bei 214-219 mp (log 8 = 4,38) und 320-330 mp (log E = 1,86). 

Kurve A1 : Differenzkurve log ( ~ ~ - ~ ~ . ~ ~ ~ ~ ~ l . d i ~ i t ~ x i g e n i n ) .  
Maxima bei 214-219 mp (log E ca. 3,84), 272-280 mp (log E ca. 1.89) und 320-330 mp 
(log E ca. 1,86). 

Experimenteller Tell 
Einleitung. Alle Smp. sind auf dem KOFLER-Block bestimmt und korrigiert. Fehlergrcnze in 

heniitzter husfiihrungsform bis 200' ca. f 2", dariiber ca. f 3". Substanzproben zur Bestimmung 
der opt. Drehung und zur Aufnahme der UV.- und 1R.-Spektrcn wurden 45 Min. bei 60-70" 
und ca. 0.02 Torr getrocknet, zur Analyse, wo nichts anderes erwahnt, 5 Std. bei 0 , O l  Torr und 
110" iiber P,O,. Ubliche Aufarbeitung bedeutet: Ausschutteln mit 10-proz. KHC0,-Losung 
(zweimal) und Wasser (zweimal), Trocknen iiber Na,SO, und Eindampfen im Vakuum. Die Ad- 
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250 300 350 
A i r  mp- 

200 

Fig. 6. U ~l.-Absorptioizsspektren in A I k o h 0 1 ~ ~ )  
Kurve 

Kurve 

Kurve dl11 : Differenzkurve log ( & ~ ~ ~ - e g . ~ ~ ~ ~ ~ l . d i , i ~ ~ ~ i ~ ~ - ) .  Maxima bei 193 mp (loge = 3,50) 27*),  

111 : 3,6-Diketo-l4-hydroxy-cardadien-(14,20 : 22)-olid, Smp. 239-243", c = 0,001-m. 
Maxima bei 216 m p  (log e = 428) und 310-315 mp (log e = 2,33). 

Maximum bei 217 mp (log e = 4,23). 

250 mp (loge = 4,02) und 310-315 mp (loge ca. 2,33). 

D : 3-O-Acetyl-digitoxigenin, Smp. 219-222", c = 0,001-m. 

-=%,vII 
--''.u Knrve VII :  Prap. J 1'. 14 

(VII),  Smp. 255-265", 
c = 0,001-m. 
Maximum bei 216 mp 

Kurve V I I I :  Periplogenon 
(VI I I), Smp .224-227 O,  

c = 0,001-m. 
Maximum bei 216 mp 
(log& = 4.14) 

(loge = 4,20) q 
180 200 250 300 350 

A in mp 

Fig. 7 .  U V.-Absorptionsspektren in A l k o h o P )  
- 

27a) Die unter 195 mp (in Alk) gefundenen Maxima sind sehr unsicher, da sie ausserhalb des 
von uns erreichbaren zuverlassigen Messbereichs liegen. 
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1x0 mn 7-50 300 350 
h in rnp 

c 

Fig. 8. U V.-Absovplionsspektrum in AlkoholZ7) 
Iiurve 

I(urve dIX : Differenzkurve log (&IX-&g.Acetyl.digjtoxigenin). 

IX:  L4nhydro-periplogenon aus Periplogenon, Smp. 237-241°, c = 0,0011-m. 
Maxima bei 226 mp (log E = 4,30) und bei 305-310 mp (log E = 1,85) 

Maxima bei 193 mp (log E = 3,30) z7&),  241 mp (log E = 4,18) und 305-310 mp (log& 
= 1.85). 

Schematische Darstellung der Laufstrecken in 2 Systemen 

Fig. 9 
Be-Chf-(7: 5)/I'md 

3 Std. 

Fig. 10 
Chf/Fmd 
Z1/, Std. 

Die romischen Zahlen entsprechen den Formelnummern auf der Formelseite. 
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sorptionschromatographie wurde nach dem Durchlaufverfahren28) an alkalifrcicm Al,03Zs) odcr 
Silicagel (Korngrosse 0,15so,30 mm) durchgefiihrt. Ausfiihrung der Papierchromatogramme 30)81)32), 

dcr praparativen Papierchromat~graphie~~), tler K ~ ~ ~ m - R c a k t i o n ~ ~ )  und der Farbreaktionen 
mit 84-proz. H,S04S4) nach friihercn Angaben. 

Fur Lasungsmittel uvrdcn folgende Abkiirzungen verwendet: AcOH = Eisessig, An = Acc- 
ton, Be = Benzol, Chf = Chloroform, Cy = Cyclohexan, Fmd A Formamid, Me = Methanol, 
1 hf 7: Tetrahydrofuran, W = Wasser. Ferner bedeuten ML = eingedampfte Muttcrlaugc, 
Pchr = Papierchromatogramm. Die Verhaltniszahlen beziehen sich auf Volumteilc. 

Xysmalogenon ( X ) .  100 mg Xysmalogenin (V) vom Smp.'228-248" wurden in35 ml An gelost, 
auf 0" abgekiihlt, mit 0.27 ml iiKILIANI-Losung)~ (266 g CrO,+230 ml konz. H,S04+400 ml u' 
mischen, mit W auf 1000 ml auffiillen) versetzt und 5 Min. unter Umschwenken bei 0" gchalten. 
Die anfangs gelbe Losung wurde griin. Dann wurde rnit 35 ml W und etwas festem NaOAc ver- 
setzt, das An bei 30" im Vakuum abgedampft und die verbliebene wasserige Esung,  dic wenig 
gelbliche Kristalle cnthielt, fiinfmal mit je 80 ml Chf ausgeschiittelt. Ubliche Aufarbeitung dcr 
Chf-Bxtrakte gab 92 mg schwach gelb gefarbten kristallinen Riickstand. Nach zweimaligem 
Umkristallisieren aus An farblose, diinne Blattchen, Smp. 225-229", [a]g = + 60' 2" (c = 1,2 
in Chf). 

. .  

C,,H,,O, (370,5) Ber. C 74,56 H 8,16% Gef. C 74,57 H 8,35y0 
Xysmalogenon gab im Pchr (System Be-Chf-(7: 5)/Fmd) nur einen Fleck, der sich sowohl rnit 

KEDDE-Reagens als auch mit 2,4-I)initrophenylhydra~in-Reagens3~) (Gelbfarbung) lokalisieren 
liess. 1R.-Absorptionsspektrum in KBr vgl. Fig. 4. Die ML zeigtcn im Pchr noch schwach den 
Fleck der Subst. I11 (vgl. unten). 

3,6-Diketo-14-hydroxy-cardadien-(4,20:22)-olid ( I I I ) .  37 mg Xysmalogenin wurden wie oben, 
aber wahrcnd 15 Min., bei 0" oxydiert. Dann wurden 8 ml W zugefiigt, und die Losung imVakuum 
vom An befreit. Dabei fie1 ein gelblicher, krist. Niederschlag aus. Dieser wurde abfiltriert, rnit W 
gewaschen und getrocknet. Es resultierten 27,G mg schwach gelbe Kristalle, Smp. 210-216" 
(Zers.). Sie bestanden nach Pchr aus einem Gemisch von I11 und X. Die whserige Mutterlauge 
und die Waschwasser (ca. 15 ml) wurden dreimal mit je 30 ml Chf ausgeschiittelt. ubliche Auf- 
arbeitung der Chf-Extrakte gab 5,l mg gelben Riickstand. Aus Me 2,0 mg schwach gelb gefarbte 
Kristalle, Smp. 235-245" (Zers.), nach Pchr reine Subst. 111. 

Trennung des Gemisches der Subst. 111 ztnd X durch p r a p .  Papievchromatographie. 25 mg des 
oben erhaltenen Gemisches wurden in Chf gelost, auf 5 impragnierte Papierblatter (WHATMAN 
Nr. 1, 19 x 46 cm) verteilt und im System Be-Chf-(7 : 5)/Fmd wahrend 3 Std. entwickelt. Dann 
wurde 16 Std. im schwachen Luftstrom getrocknet. Die Lokalisierung der beiden Substanzen ge- 
lang durch Betrachtung der Papiere im UV.-Licht (Hg-Lampe rnit WooD'schem Filter). wobei 
sie als dunkelviolctte Zonen auf griinlichem Grund sichtbar waren. Die Substanzzonen wurden 
ausgeschnitten und wie iiblichSE) extrahiert. 

Die X-Zonen (20,8 mg, roh) wurden zunachst durch Chromatographie an 1 g SiO, gereinigt. 
Kristallisation aus An-Ae gab 9 mg Xysmalogenon (X), Smp. 216-226 (Zers.), das nach Pchr noch 
wenig I11 enthielt. 

Die 111-Zone (12,5 mg, roh) gab aus An-Ae 9,0 mg krist. 3,6-Diketo-14-hydroxy-cardien- 
(4,20:22)-olid (111) in farblosen Blattchen. Smp. 239-243" (Zers.), [NIL' = - 12' 5 3" (c = 0,9 in 
Chf). Trocknung zur Analyse gab 0,8Yo Gewichtsverlust. 

C,,H,,O, (384,5) Ber. C 71.85 H 7,34y0 Gef. C 71.69 H 7,40y0 

z e )  T. REICHSTEIN & C. W. SHOPPEE, Disc. Trans. Farad. SOC. 1949, 305. 
29) J. v. Euw, A. LARDON & T. REICHSTEIN, Helv. 27, 1292, Fussnote 2 (1944). 
30) 0. SCHINDLER & T. REICHSTEIN, Helv. 34, 108 (1951). 
31) E. SCHENKER, A. HUNGER & T. REICHSTEIN, Helv. 37, 680 (1954). 
32) H. HEGEDUS, CH. TAMM & T. REICHSTEIN, Helv. 36, 357 (1953). 
33) D. L. KEDDE, Diss. Leyden, 1946; J. E. BUSH & D. A. H. TAYLOR, Biochem. J. 52, 643 

34) Ausfiihrung nach J. v. Euw & T. REICHSTEIN, Helv. 31, 883 (1948). 
36) Herstellung: 150 mg 2,4-Dinitrophenylhydrazin in 78 ml W und 22 ml konz. HCl losen. 
36) Vgl. z. B. W. SCHMID und Mitarbeiters), bes. S. 108-109. 

(1952). 
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Der Stciff war nach Pchr cinheitlich ; er gab rnit 2,4-L)initroplienylhydrazin-R~agens~~. 
Orangefarhung (auf Papier) ; 84-proz. H,SO, lieferte eine langanhaltende zinnoberrotc Farbe) 
Das ~JV.-I)ifferenzspcktrumlo:: ( E ~ ~ ~ - E ~ . ~ ~ ~ ~ ~ ~ . ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ " )  gab Maxima bei 193 m p  (log E = 3.50) 
250 m p  (log E = 4.02) und 310-315 m p  (log F ca. 2.33) (Fig. 6). Als Verglcich wurde 3,6-I)iketo- 
cholestan gemessen. Wir crhielten Maxima bei 194mp (loge = 334) p i " )  und 250,Srnp (loge = 3,94) 
sowic cinc Schultcr bei 305-310 mp (log E ca. 2 , l O ) .  

3-0-Acetyl-7-keto-xysmalc,genin ( I ) .  100 mg 3-0-Acetyl-xysmalogenin (VI). Smp. 236-264', 
wurden in 7,5 ml  rcincm AcOH geliist. hei 20" rnit 3,2 nil einer 2-proz. Liisung von CrO, in AcOH 
versetzt und 15 Std .  bci 20" stehengelassen, worauf noch CrO, nachweisbar war (H,O,-Probe) . 
1)ic gclbc Losung wurdc rnit 1 ml Me versetzt und 4 Std.  stehengelassen. Dann wurdcn 5 ml 2-n. 
H,SO, zugcfiigt und die grunc LBsung viermal rnit j e  25 ml Chf ausgeschuttelt. Ublichc Aufarbei- 
tunp der Chf-Extraktc gab 98 mg amorphcn Riickstand. E r  zeigte im Pchr (System Be/Thio- 
cliathylcnglykol) ncbcn .\usgangsmaterial einen starken, wesentlich langsamer laufcndcn Fleck 
cntspr. I.  1)urch Chromatographie an  A1,0, liessen sich aus dem Gemisch lediglich 25 mg 0- 
~~cetylxysmalogenin alitrcnncn. Ilic Hauptmcngc (ca. 60 mp) war jedoch noch ein Gemisch von 
I und VI. Es murrle [lurch praip. Pchr im Systcm Thf-Rc-Cy-(l:4:5)/Fmd (6 Bllt ter \?'HATMAK 
Nr.  2, 19 x 4 6  cm;  Rntwicklungszcit 4 Std.) gctrcnnt. 1)ic Lokalisicrung dcr Substanzzonen er- 
folgtc durch ncspriihcn schmaler, von den I'apierrindern abgeschnittener Strcifcn mit KEDDE- 
Kcagcns. Nur dic I-Zone wurde eluiert. Sie gab nach Reinigung an A1,0, 20,l m g  farbloscn 
Schaum. -411s Chi-l'ctrtilather 11.7 mg 3-O-Acetyl-7-ketci-xysmalcigenin (I), in langcn, farhloscn 
Nadeln, Smp. 228 238". [z-lf!; = + 50,3' 4- (c = 0.52 in Clif). 

C , j H , 2 ~ a  (42X,.5) Rer. C. 70.07 H 7.53% Gcf. C. 60.87 H 7.35% 

I)as 1K.-Absorptionsspektrum in KBr  (vgl. Fig. 1) zeigt die fiir A "7-Keto-Gruppierung in 
Steroiden charakteristischen Sa1idenz3). 1)as CT.'.-r)ifferenzspektrum log ( E ~ - E ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ) . ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ , ~ " )  

zeigt lireite Maxima liei 216219  nip (log e ca. 3.84), 272-280 my (loge ca. 1,80) und 320-330 mp 
(log F = 1.86) (v-gl. Fig. 5). 

3-O-Acetyl-dihydvo-usarigEnin ( T I )  aus V I .  Einc LBsung von 10,3 mg 3-0-Acctyl-xysmak- 
gcnin (aus Xysnzulobzum undulatzcm). vom Smp. 259-262" in 2 ml AcOH wurdc in Gcgcnwart von 
20 mg PtO,. H,O-Katalysator hydricrt. Nach 40 RIin. waren 1,86 Mol-Aquivalcntc H, (nach Ab- 
zug cier vom Katalysator verbrauchten Rlenge) aufgenommen, und die Gasaufnahme hortc prak- 
tisch auf. I;iltration uncl Eindampfen im Vakuum, dann im Hochvakuum, gab 10 m g  Kohprodukt. 
Aus An-Ar 8.8 mg farblose Platten, die nach Umkristallisicrcn ails An-Ae bei 202-206 ' schmolzen 
I)ic Farbreaktionen nach KEDDE und mit Tetranitromethan waren negativ. hfisch-Simp. mit 
authentischem  lon no-O-acetyl-dihydro-uzarigenin") (Smp. 204-206") schmolz hei 202-205-,. Die 
1R.-Spektren bcidcr Priiparate waren identisch (Nr. 1243). 

Ankydvo-peviplogRnon ( Z X )  aus Xysmnlogenon ( X ) .  37 mg Xysmalogenon, Smp. 225--229 , 
wurden in wenig Chf gelost, an  einer aus 1 g A1,0, ( ~ O C K M A N N )  in Chf bereiteten SSule ad- 
sorbicrt und 12 Std. vcrschlossen unter Chf im Ihnke ln  stehengelassen. Dann wurde zuerst mit 
Chf (30.5 mg). dann mit Chf-hlc-(XO: 20) (3.5 mg) cluiert. Dic mit Chf eluierbarcn Antcilc (30.5 mg) 
gabcn im Pchr (Systcm von Fig. 9) 2 Flcckc, entsprechcnd den Stoffen VII  und IX;  von dicscn 
mar I X  vie1 stiirkcr. Ausgangsmatcrial war nicht mchr nachweisbar. Das Gemisch wurde auf 10 
Papieren wie ohen beschrieben, aber im System Be/Fmd (8 Std., Front abgetropft) praparatil- 
Ketrennt. Dic IS-Zonc war im UV-Licht dcutlich sichtbar, wahrend zur Lokalisierung dcr VI1- 
Zcmc aus tier I'apiermitte schmalc Streifen geschnitten und mit KEDDE-Rcagens bespruht wurdcn. 

D I E  ZX-Zonen (28 mg, roh) gaben nach Reinigung an  A1,0, (22 mg) aus An-he 17 mg farb- 
losc Kristalle vrin .-2nhydro-periplogenon, Smp. 238-242" (zerriebcn 231-236"), [a!: = + 87' & 2" 
(c = 1 , l  in Chf). Bei iihlicher Trocknung zur Analyse 3Yu Gcwichtsvcrlust. 

C,,H,,O, (370,5) Ber. C 74,56 H 8,16% Gef. C 74.31 H 8.140,1 
Dic Substanz gab rnit 2.4-Dinitrophenylhydrazin-Reagcns Gclhfarbung. Das UV.-Uifferenz- 

spektrum in Alk (praktisch idcntisch rnit Kurve A I X ,  Fig. 8) gab Maxima bci 193 mp (log E = 
3,30) 278), 241 m p  (loge = 4.21) und 305 m p  (loge = 1.85). 1R:Spektrum in KBr  vgl. Fig. 3. Authen- 
tischcs Anhydro-periplogenon und die Mischprobe schmolzen genau gleich. Die Farbreaktionen 
und die Laufstrecken im Pchr (Systcm von Fig. 9) waren identisch, ebenso die 1R.-Spektren in 
Kl3r (Fig. 3) und die UV.-Spektren in Alk (Nr. 2822). 
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Die VII-Zonen gaben 8.8 mg rohes Eluat. *4us An 3 mg reine, farblose Subst. VII (J.P. 14), 
Smp. 255-265". 84-proz. H,SO, gab lang anhaltende Orangcfarbung. UV.-Absorptionsspcktrum 
vgl. Fig. 7. 

Periplogenon ( V I I I )  und Anhydro-periplogenon ( I X )  aus Periplogenin. - a) Mit Cr03/H,.S0, 
in Aceton. 49 mg Periplogenin, Smp. 228-232", wurden in 3 ml An gelost, auf 0" gekiihlt und mit 
0,07 ml IKKILIANI-LOSU~~II  (vgl. oben) versetzt. Nach 10 Min. Stehen bei 0" wurden 4 ml W zuge- 
fugt und das An bei Raumtemp. im Vakuum entfernt. Die wasserige Phase wurde scchsmal rnit 
je 10 ml Chf ausgeschuttelt. Ubliche Aufarbeitung der Chf-Extrakte gab 48 mg gelblichcn 
Schaum. Aus An-Ae 43.4 mg farblose Kristalle, die nach Pchr ein Gemisch von Periplogenin und 
Periplogenon waxen. Bei Chromatographie an 1.4 g A1,0, wurden mit Chf und Chf-Me-(99:1)- 
Gemisch Fraktionen eluiert (41,2 mg), die im Pchr drei Flecke gaben, entsprechend den Sub- 
stanzen Periplogenin, Periplogenon und Anhydro-periplogenon. Sie wurdcn durch prap. Pchr 
getrennt (vgl. unten). 

b) Mit CrO, in AcOH. 62,7 mg Periplogenin wurden in 0,9 ml reinem AcOH gelost und im 
Verlauf von 6 Std. portionswcise rnit 1,3 ml einer 2-proz. Losung von CrO, in AcOH versetzt. Die 
gelbe LBsung blicb noch 3 Std. bci 20" stchcn. Dann wurde 1 ml Me zugefugt und 16 Std. bei 20" 
stehengelassen. Nach Zusatz von etwas W wurde die griine Losung achtmal rnit je 10 ml Chf 
ausgeschiittelt. Ubliche hufarbeitung gab 53,3 mg schwach gelbes Rohprodukt, das im Pchr nur 
den Fleck des Periplogenons zeigte. Nach Reinigung an 0,5 g A1,0, aus An-Ae 23.5 mg farblose 
Kristalle, nach Pchr ein Gemisch von Periplogenon (VIIT) und Anhydro-periplogenon (IX). 
5 mg dieses Gemisches wurdcn rnit 0.5 ml AcOH 6 Min. zum Ruckiluss erhitzt. Nach Entfernung 
des AcOH im Vakuum war nur noch eine Spur Pcriplpgcnon nachweisbar. Die Hauptmenge war 
Anhydro-periplogenon. 

Die restlichen 17,5 mg Kristallgemisch sowie die ML davon (zus. 38,3 mg) wurden zweimal 
an je 1,2 g A1,0, chromatographiert. Die mit Re-Chf-(80:20) eluierbaren Anteile (25 mg) gaben 
aus An 14,G mg reines Anhydro-periplogenon in farbloscn Kadeln, Smp. 237-241" (zerrieben 
230-236"), [ a ] g  = + 93" & 2' (c = 1,0 in Chf). 

c) Mit Pt und 0,. 101,s mg Periplogenin wurden in 15 ml An gelost, mit einer vorhydrierten 
Suspension von 22 mg PtO,,H,O in 3 ml bidest. \I7 vermischt und 24 Std. in O,-Atmospharc 
geschuttclt. Dann wurde vom Katalysator abfiltriert und das Filtrat im Vakuum von An befreit. 
L4usschuttcln mit Chf (funfmal) und iibliche Aufarbeitung gaben 96 mg neutrales Rohprodukt. 
Aus An 76 mg farblose Kristalle, nach Pchr Gemisch von Periplogenin und Periplogenon. 

Von den oben beschriebenen drei Oxydationsversuchen wurden alle amorphen Anteilc (auch 
die ML) sowie alle Kristalle, die im Pchr mehr als einen Fleck zeigten, vereinigt (142 mg Gemisch 
von IV, VIII und IX) und auf 30 Papiercn im System Re-Chf-(7:5)/Fmd (Entwicklungszeit 
15 Std., Anhydro-periplogenon abgetropft) praparativ getrennt. Nur dic Pcriplogenon-Zone (mit 
h'BDDE-Reagens auf schmalen, von beiden Papierseiten abgeschnittcncn Streifen lokalisiert) 
wurde eluiert. Sie gab 46,2 mg rohes Eluat. Nach schneller Filtration durch A1,0, aus An-Ae 
30,4mg reines krist. Periplogenon, Smp. 224-227", [ a ] g  = + 32" & 2" (c = 1,3 in Chf). Zur Ana- 
lysc 5 Std. bei 90" getrocknet. 

C23H,20, (388,5) Ber. C 71,lO H 8,30y0 Gef. C 71.24 H 8,30y0 

Pch: (System Chf/Fmd) nur einen Fleck. UV.- und 1R.-Spektrcn vgl. Fig. 2 und 7. 

Laboratorium unseres Institutes ausgefiihrt. 

Die Substanz gab mit 2,4-Dinitrophenylhydra~in-Reagens~~) Gelbf3xbung und zeigte im 

Die Mikroanalysen wurden unter der Leitung von Herrn E. THOMMEN im Mikroanalytischen 

Zusammen f assung 

Xysmalogenin konnte rnit CrO, in Aceton-Wasser-H,SO, zu Xysmalogenon 
(C2,H,,0,) oxydiert werden, das in reiner Form isoliert wurde. Durch Kontakt an 
A120, liess es sich in ein u,&ungesattigtes Keton umlagern, das mit dem bekannten 
Anhydro-periplogenon identisch war. Die Doppelbindung im Xysmalogenin liegt 
daher in 5-Stellung. Periplogenon wurde erstmals in reiner krist. Form isoliert. 

Organisch-chemische Anstalt der Universitat Base1 




