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filtrierte Losung mit l'etrolather vcrsetzt. Die ausgefallenen Produkte wurden ahfiltriert und ge- 
trocknet. 

Quaizlitative Bestzmmung dev Komponenten von 4i: Das Gemisch wurde an MN-Kieselgcl GHR/ 
IJVe5, (mit 0,5 N NaOH gepuffert) Pliessmittel : Toluol/Essigester/Eisessig 60: 30:10 gctrennt 
(Rf-Wertc: ;1 = 0,41, R = 0.31, C = 0,20) und die Flecke mit Clem Chromatogramm-Spektral- 
photometer nach E.  Stnhl (Fa. ZeisslOherkochcn) im ~!V.-Retnissionsverfahren bei 270 nm ausge- 
wertet. %Antcil (Standardabweichung) : A = 51,0 (* 3), B = 44,7 ( 5  0,6),  C, = 4,3 ( 3  0,4). 

5h, CollI-KomplexeA, B u n d  C .  ~- 5h' nurde in DMSO mit CoI1-Acetat 18 Std. auf 120" er- 
hitzt. Das Rohprodukt wurde durch Saulcnchromatographie an Alox-Rrockmann mit Athano1 in 
die Komplexe A,  B und C getrennt. .4usbeuten Komplex A 920/:, Koniplex R 5,2%, Komplex 
C2,8%. 

C,,H,,Coh',NaO, A +  3H,O Ber. C 59,31 H 4,39 Co 8,56 N 8,14 H,O 7,85% 
Gef. ,, 5 9 2  ,. 4 2  ,, 8 s  ,, 8,3 ,, 8,7% 

B + 3 H 2 0  Gef. ,, 59,G ,, 4,5 ,, 8,3 ,, 7,8 I, 7,2y0 
C +4H,O Rer. C 57,80 H 4 3 7  Co 8.3 N 7,93 H,O l O , Z %  

Gef. ,, 57,9 ,, 4,5 ,, 7,2 ,, 7,4 ,, 9,10/, 
6 e ,  Trenizung d e s  Komplexgemisches. Insgesamt 40 mit 0 , 5 ~  NaOH impragnierte (20 x 20 cm) 

Kiesclgelplatten GHK/UV,,, (Macherey, Xagel  RC Co.) wurdcn mit jc 4-5 mg des Komplexgemi- 
sches beladen und mit Hexan/  .xthylacetat / Eisessig 50 : 40 : 5 entwickclt, dic Zonen isolicrt, 
niit Aceton cxtrahicrt, filtriert und anschliessend durch Gelpermeation (Scphadex I2H-20/Aceton) 
gereinigt. Die aus den eingedampften Losungen isolierten Koniplexc A, B und C wurden im Hoch- 
vakuum wahrend 20 Std. bei 130" getrocknct. Die quantitativen T'erhaltnisse (A:  B: C = ca. 1:2:1) 
wurden auf Grund der Kemissionsmessung bci 270 ntn mittels %eiss-Chro~riatogramm-Spektral- 
photometer lediglich geschatzt, da  die Substanz fur das Erstcllen von Eichreihen nicht ausreichte. 

Wir danken den Hcrren K .  A l t ,  Dres. H .  Sauter und H .  Wagner fur die Elcmcntar- und Instru- 
mentalanalysen, wclche in dcn physikalischen und mikroanalytischcn Laboratoricn der C I B A -  
G E l  G Y AG durchgefuhrt worden sind. Fur speziellc chromatographische Trennungcn an Kicselgel 
danlren wir den Herren H .  Delley und G .  Szdkely. Hcrrn Dr.  M .  Raunzann clankcn wir fur die Mit- 
hilfc bci dcr Interpretation der H-NMR.-SpektrcIi. 
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150. Synthese von racemischen, isomeren Desoxo-4, 
14-didemethyl-cassain-Derivaten 

4. Mitteilung uber Cassain-Analoga [lJ 

von H. Hauth uiid D. Stauffacherl) 
Pharmazeutisch-chemischc Forschungslaboratorien, S A  NDOZ AG,  Base1 

(8. 1V. 72) 

Summary. For the synthesis of demethyl analogues of Erythrophleum alkaloids, the tricyclic 
ketonc 14 (trans-anti-trans) was prepared. The Horner reaction on 14 led to  a mixture of cisltrans 
compounds, which could be separated into the homogcneous racemic isomers 21 and 22. These 
compounds were transiormcd into the corresponding 2-dimethylamino-cthyl csters of their 
3-dehydro and 3-0-carbamoyl derivatives. 
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I m  Kahmen der Veroffentlichung unserer Arbeiten zur Synthese pharmakologisch 
aktiver Verbindungen vom Typ des Erythrophleum-Alkaloids Cassain (1) [Z] berich- 
teten wir in vorausgegangenen Mitteilungen u. a. uber den Aufbau der racemischen, 
isomeren Desoxo-14-demethyl-Derivate 2 und 3 [3 ]  [4] [ 5 ] ,  die wir in der Folge als 
Grundkorper fur weitere Derivierungen benutzten 161. 

O,  /°CH2CH2N(CH3)2 C 

( \ ~ 9 c \ ~ / ~ ~ ~ 2 ~ ~ Z ~  (CH3) 2 

Bei der Synthese der Verbindungen 2 und 3 bereitete die Methylierung [7] des 
Phenanthrons 4, insbesondere aber die Isolierung unseres Ausgangsmaterials 5, 
einige Schwierigkeiten. Wir versuchten daher, in Analogie zum Robinson-Ringschluss 
des TetraIons 6 niit Methyl-vinyl-keton zum Phenanthron 4, mit Hilfe von Isopropyl- 

Schema 12) 

4 5 

1,c 
, 

50% 

6 7 

2, Es wurde jeweils nur ein Antipode gezeichnet. Die Kennzeichnung der relativen Lage der 
Substituenten am Perhydrophenanthrengeriist (trans-anti-trans) zur angularen (axialen) 
Methylgruppe (Ringverknupfung) erfolgt durch den Punkt. 
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Schema Z 2 )  
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vinyl-keton [S] das benotigte Trimethylphenanthron 5 direkt zu erhalten (vgl. 
Schema 1). Die Umsetzung fiihrte jedoch zu einer neuen tricyclischen Verbindung, 
der aufgrund der analytischen und spektroskopischen Daten die Struktur 7 zukommt 
[S]. Versuche zur Umlagerung von 7 in 5 blieben erfolglos [9]. 

Iin Gegensatz dazu ergab die Umsetzung des Tetralons 6 mit Athyl-vinyl-keton 
in erwarteter Weise das Dimethylphenanthron 8 [lo] (vgl. Schema 2). Prinzipiell 
bietet diese Verbindung 8 die Moglichkeit zur Einfiihrung weiterer Substituenten 
[lo] [Ill,  wovon wir jedoch vorerst keinen GebIauch machten, da uns die Desoxo- 
4,14-didemethyl-cassain-Derivate mehr interessierten. 

Das fur die Synthese der Cassain-Derivate benotigte Hydroxyketon 14 wurde 
durch Reduktionen rnit Lithium in Ammoniak iiber die isolierten Zwischenprodukte 
10 und 12 erhalten (vgl. Schema 2). Das Hydroxyphenanthren 11 und das p,y-unge- 
sattigte Hydroxyketon 13 traten als Nebenprodukte auf. Die trans-anti-trans-Ring- 
verkniipfung von 14 sowie die aquatoriale Lage der sekundaren Hydroxy- bzw. 
Methylgruppe ist durch Untersuchungen von Stork [la] iiber den sterischen Verlauf 
derartiger Reduktionen gesichert. 

Die Reduktion von 8 rnit Lithium, Ammoniak und Athanol fiihrte zu einem Ge- 
misch der Enolather 15, aus dem nach saurekatalysierter Spaltung neben dem Diketon 
16 auch das a,P-ungesattigte Hydroxyketon 12 isoliert wurde (vgl. Schema 3). Er- 
neute Reduktion des Enolather-Gemisches 15 fuhrte ebenfalls zum a,p-ungesattigten 
Hydroxyketon 12, wobei die Ausbeuten jedoch schlechter waren als bei dem in 
Schema 2 aufgezeichneten Weg. 

Die Reduktion des a,p-ungesattigten Ketons rnit Lithium in Ammoniak fuhrt zum 
Enolat. In Gegenwart des fur die Reduktion von Aromaten benotigten Athanols ent- 
steht aus dem Enolat das gesattigte Keton, das durch iiberschiissiges Lithium teil- 
weise zum Alkohol reduziert wird. Das erklart die Entstehung des Enolatherge- 
misches 15. 

Die Reduktion des Dimethylphenanthrons 8 mit NaBH, ergab den Allylalkohol 
17 als Epimerengemisch, das sich nicht auftrennen liess. Die Spaltung des durch 
Reduktion rnit Lithium in Ammoniak erhaltenen Enolathers 18 fiihrte auch unter 
schonenden Bedingungen unter gleichzeitiger Wasserabspaltung zum Dien 19 (vgl. 
Schema 4). 

Schema 42)  

17 18 19 

Die Uberfiihrung des Hydroxyketons 14 in Cassensaure-Derivate erfolgte analog 
[3] durch Umsetzung mit Diathylphosphono-essigsaure-athylester bzw. Diathyl- 
phosphono-essigsaure-t-butylester. Das dabei erhaltene 1 :1-Gemisch 20 (R = C,H, 
bzw. C(CH,),) der beiden Stere~isomeren~) 21 und 22 (R = C,H, bzw. C(CH,),) konnte 

3, 

_____ - 

Zur Nomenklatur vgl. Fussnote 4 in [3]. 
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chromatographisch aufgetrennt werden. Die Zuordnung zur Cassensaure- bzw. Iso- 
cassensaure-Reihe 7 erfolgte analog 141. 

Ausgehend von den t-Butylestern 21 und 22 wurden nach Oxydation der Hydroxy- 
gruppe und saurekatalysierter Abspaltung der t-Butylgruppe uber die Saurechloride 
die sterisch einheitlichen Verbindungen 25 und 26 vom Typus der Erythrophleurn- 
Alkaloide erhalten (vgl. Schema 5 ) .  

Schema 5,) 

20 

f 
COOR 

V 
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Von den Verbindungen 21 und 22 (R = C(CH,),) stellten wir iiber die Chlor- 
ameisenester 27 und 28 die Carbaniate 29 und 30 her, aus denen via Saurechloride 
die a,@-ungesattigten Dimethylaminoathylester 31 und 32 erhalten wurden (vgl. 
Schema 6). 

Schema 62) 

21 

COCl, 85% 

22 
I 

COCl, 1 81% 
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60% ~ 

v 
COOR 
I 

28 

I + 
H 
I 

29 30 

I I 
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1) SOCI, 
34% 2 )  (CH,),NCH,CH,OH j 60% 

I + v 
COOCH,CH,N (CH,), H 
I 

31 32 

Experimenteller Teil 
Allgemeines. - Die Smp, wurden z. T. im KofEer-Block, z. T. im Biichz-Schmelzpunktbe- 

stimmungsapparat nach Dr. Tottoli bestimmt und sind korrigiert. - Fur die Elementaranalysen 
wurden die Substanzen bei den angegebenen Temperaturen 1 Stunde im Hochvakuum getrocknet. 
- Die UV.-Spektren wurden in khan01 mit einem UV.-Spektrographen, Model1 Beckman DK2, 

97 



1538 HELVETICA CHIMICA ACTA - Vol. 5.5, Fasc. 5 (1972) - Nr. 150 

aufgenommen. - Die I&.-Spektren wurdcn mit einem Perkin-Elmer-IR.-Spektrographen, Mod. 21, 
aufgenommen. Soweit nichts anderes angegeben, diente Methylenchlorid als L6sungsmittel. - Die 
NMR.-Spektren wurden mit einem Varian-Kernresonanzspcktrographcn A%-60 aufgenommen (Lo- 
sungsniittel: CUCI,). Die Lage der Signale ist in S (ppm) angegcben, als Bezugssubstanz diente 
Tetramcthylsilan ( 6 ~ ~ s  = 0). Die beigefugte Anzahl H wurde durch elektronische Integration 
crmittclt. Es bedcutet: s = Singulett, d = Dublctt, t = Triplett, q = Quadruplett, m = Multiplett, 
br = breit. 

Die Gas-Chvonzatogvamme wurden an 3% SE30, Saulcnlangc 1,5 in, Tcmperatur 220-250", 
ausgefuhrt. - Die Chromatogramme wurdcn nach der Durchlaufmethode an cier 40fachen Menge 
KieselgeI0,2-0,5 mni der Fa. Merck, Darmstadt, durchgefiihrt. - Die L)uYiizschichtchromatogramme 
(DC.) wurdcn auf liieselgel-G-Schicht ausgefuhrt. Als Fliessrnittcl diente Methylenchlorid + O-lOyo 
Methanol. Die Fleckc wurdcn durch Bedampfen Init Jod und/oder (lurch Respriihen mit KMn0,- 
Losung sichtbar gemacht. -Die bei der Azifarbeztung der Ansatze erhaltenen Losungen wurden iiber 
Natriumsulfat getrocknet und im Kotationsverdampfer im Wasserstrahlvakuum eingecngt. 

I .  Umsetzung mit Isopropyl-vinyl-keton 

5,6,7,8,9,1 O-Hexahyclro-8-hydroxy-8-iso~~opyl-2-~etl~o~y-5-~~thyl-,5, g-methano-benzocycloocten- 
1 I - o ~  (7). - Zu eincr L6sung von 1,72 g (75 mMol) Natrium in 200 ml abs. Methanol wurden bei 0" 
und unter Ubcrleiten von Stickstoff 9,50 g (50 mMol) l-Methyl-6-methoxy-tetralon-(2) (6) in 
50 ml abs. Methanol gegeben. Die griine Losung wurde auf - 20" abgekuhlt und innerhalb 60 Min. 
tropfcnweise mit 12,8 g (75 mMol) l-Diathylamino-4-methyl-pcntan-3-on und 10,G g (75 mMol) 
Mcthyljodid in 75 ml abs. Methanol vcrsctzt. Das hcllbraune Rcaktionsgemisch wurde nach be- 
endeter Zugabe 4 Std. unter Ruckfluss erhitzt und anschliessend uber Nacht bei Raumtemperatur 
geriihrt. Zur Aufarbeitung wurde ini Valiuum cingeengt, dcr Ruckstand zwischen Ather und Eis- 
wasser vcrteilt, die atherischcn Extraktc nacheinander init 2 N HC1, Wasser, ges. Natriumhydro- 
gcncarbonat-Losung und wiedcr Wasser gewaschen, getrocknet, eingcdampft und aus Acetonl 
Ather kristallisiert: 7,50 g (52,1%) 7 vom Smp. 145-149". Zur Analyse wurde erneut aus Aceton/ 
Ather umkristallisiert und bei 100" getrocknet: farblose Prismen vom Smp. 148-150". - IR.- 
Spektrum: u.a.  Banden bei 3600, 1718 und 1609 cm-l. NMR-Spcktruni: u.a. Signale bei 0,95 

3,83 (s/-OCH,/3H) ; 6,s; 7,22 (vn/aroni. C-H/3H). 
(d ,  J = 7 cps/-CE-I(CH,),/GH); 1,48 (.s/C-CH,/~H); 2,84 (m/C-H/lH); 3,25 (bv s/-CI-12-/2H); 

C18H2403 (288,4) Ber. C 75,O H 8,4 0 16,6yo Gef. C 75:2 H 8,5 0 16,9$i', 

11. Umsetzung mit Athyl-vinyl-keton 

1. 2,3,4, $a, 9, IO-Hexahydro-7-methoxy-l, 4aa-dirnethyl-2-phenanthron (8). - Zu einer Losung 
von7,84 g (140 mMol) IiOH in 120 ml90proz. Methanolwurden bei 0"und unter Uberleiten von Stick- 
stoff 19,O g (100 mMol) l-Methyl-6-methoxy-tetralon-(2) (6) in 40 ml Methanol gegeben. Die grunc 
Losung wurdc auf - 20" abgekuhlt und tropfenwcise mit 18,2 g (216 inMol) Athyl-vinyl-keton ver- 
setzt. Xach beendeter Zugabe wurde das nuninehr braunc Realrtionsgemisch zunachst 1 Std. bei O", 
dann 2 Std. bei Raumtcmperatur und abschliessend 1 Std. unter Ruckfluss geruhrt. Die Aufarbei- 
tung erfolgte analog I. Das Rohprodukt wurde in Accton geliist, fiber Aktivltohle gereinigt und aus 
Accton/Kther kristallisicrt: 10,72 g 8 vom Snip. 85-87". TVeitere 5,94 g ('l'otalausbeute: 65,176) 
wurticn durch Chromatographie der Mntterlauge und Elution mit Petrolather/-kther 9 :1 erhalten. 
Zur Analyse wurde aus Aceton/Atlier umkristallisiert und bei 70" getrocknet: Smp. 86-88". - 

1R.-Spelitrum: ma.  Banden bci 1660, 1620, 1610 cm-l. NMR.-Spcktrnm: u . a .  Signale bei 1,49 
(s/C-CfI,/.?H) ; 1,83 (s/C-CH3/3H) ; 3,78 ( s / -  OCH,/3H). 

C1,H,,O, (256,3) Bcr. C79,7 H 7,9 0 12,5Y0 Gef. C79,6 H 7,G 0 12,3% 

In einem weitcren hnsatz niusste das gcsamte Rohprodukt chromatographiert wcrden. Nach 
Elution der Verbindung 8 mit Petrolathcr/Ather 9 : l  wurde init Petrolather/Ather 1 : 1 die Sub- 
stanz 9 erhalten. 

2. I, 2,3,4,4a,  9,70, IOa-OctahycEro-IOa-hydro~y-7-methoxy-I, 4a~-dimefhyl-2-phenanthron (9). - 
Zur Analysc wurde 9 aus fther/Petrolkther umkristallisiert und bei 80" getrocknet: iarblose Pris- 
men vom Smp. 140-142". - IR.-Spektrum: u.8. Banden bei 3600, 3400, 1715 und 1605 cm-l. 
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NMR.-Spektruni: u.a. Signale bei 0,98, 1 , O O  (d/CH-CH3/3H) ; 1,45 (s/C-CH3/3H) ; 2,65 (d/ 
CW-CH,/IH) ; 3,80 (s/OCH3/3H). 

C1,H2,0, (274,4) Rer. C 74,4 H 8, l  0 17,5% Gef, C 74,2 H 8,O 0 17,8% 

3.  Urnwandlung vo+z 9 in 8. - 790 mg (3 mMol) 9 wurden in 10 ml90proz. Methanol gelost, rnit 
224 mg (4 mMol) KOH versetzt und 2 Std. unter Ruckfluss erhitzt. Nach der ublichen Aufarbei- 
tung wurde reines 8 erhalten. 

111. Synthese von 7P-Hydroxy-4 bp,8a-dimethyl-Z-perhydrophenanthron 
(trans-anti-trans) (14) 

1. IP, 2,3,4,4a, 9,1O,lOau-C~ctahydro-7-metlzoxy-lu,4a~-dimethyl-2-~henanthron (10). - Zu 
14,0 g (2 Mol) Lithium in 3 1 flussigem Ammoniak wurde unter Feuchtigkeitsausschluss bei - 40" 
eine Losung von 51,4 g (0,Z Mol) 8 in 1 1 abs. Tetrahydrofuran gegeben. Nach 1 Std. Riihren bei 
-40" wurde das tiefblaue Reaktionsgemisch mit 120 g NH4C1 versetzt und der Ammoniak ab- 
destilliert. Der gelbe Ruckstand wurde ini Vakuum eingeengt, in Methylenchlorid aufgenommen 
und mit ges. Natriumhydrogencarbonat-Losung und Wasser gewaschen, getrocknet, eingedampft 
und aus AtherlPetrolather kristallisiert : 36,3 g; Smp. 66-69", Die Mutterlauge wurde zur weiteren 
Reinigung chromatographiert, wobei durch Elution mit Petrolather/Ather 9 :1 weiteres 10 er- 
halten wurde. Totalausbeute an 10: 40,s g (78,4%). Zur Analyse wurde erneut aus AtherlPetrol- 
ather umkristallisiert und bei 50" getrocknet: Smp. 69-71". - 1R.-Spektrum: u.a. Banden bei 
1705, 1608 cm-l. NMR.-Spektrum: u.a. Signale bei 1 , l O  (d, J = 6 cps/CH-CH3/3H); 1,32 (s/ 

Cl,H,,O, (258,4) Ber. C79,O H 8,6 0 12,4% Gef. C79,l H 8,5 0 12,7% 

2. 7~,2u,3,4,4a,9,?O,7Oac~-Octahydro-7-methoxy-lu,4a~-dimethy2-2~-~henanthrol (11). - 
a) Aus 8. Durch weitere Elution des Chromatogrammes der Mutterlauge von 10 (vgl. III/l) mit 
Petrolather/Ather 7: 3 konnte bei einigen Ansatzen 11 in wechselnden Mengen als Nebenprodukt 
isoliert werden. 

b) Aus 10. Eine Losung von 1,03 g (4 mMol) 10 in 20 ml abs. Methanol wurdc unter Feuchtig- 
kcitsausschluss bei Raumtemperatur portionenweise mit total 0,19 g (5 mMol) Natriumborhydrid 
versetzt. Nach 1 Std. Riihren bei Raumtemperatur wurde das Reaktionsgemisch rnit wenig Was- 
ser versetzt, eingeengt und in ublicher Weise aufgearbeitet. Der olige Ruckstand wurde aus Ather/ 
Petrolather kristallisiert: 0,95 g (91,2%) 11; Smp. 75-78". Zur Analyse wurde erneut aus Ather/ 
Petrolather umkristallisiert und bei 50" getrocknet: farblose Blattchen vom Smp. 78-80". - 1R.- 
Spektrum: u. a. Banden bei 3620, 1608 cm-l. NMR.-Spektrum (d-Benzol) : u. a. Signale bei 1,03 
(d, J = 5 cps/CH-CH3/3H) ; 1,03 (s/C-CH3/3H) ; ca. 3,0 (rn/CH-OH/lH); 3,40 (s/-0CH3/3H). 

C,,H,,O, (260,4) Ber. C78,4 H 9,3 0 12,3% Gef. C78,6 H 9,2 0 12,1% 
3. 2,3,4,4au, 4b,5,6,7ap8B, 8au,9,70-Dodecahydro-7~-hydroxy-4bg, 8u-dimethyl-2-phenanthron 

(12). - Zu 21,O g ( 3  Mol) Lithium in 3 1 fliissigem Ammoniak wurde unter Feuchtigkeitsausschluss 
bei -40" innerhalb 15 Min. eine Losung von 25,8 g (0,l Mol) 10 in 1 1  abs. Ather gegeben. Nach 
1,5 Std. bei -40" wurde rnit 800 ml abs. Athanol zersetzt, der Ammoniak abdestilliert und der 
Ruckstand nach Zusatz von Wasser mit Ather extrahiert. Waschen des Atherextraktes mit Was- 
ser, Trocknen und Eindampfen ergab den Enoliither als gelbes 01, das in 500 ml Methanol gelost 
und bei 80" mit einer heissen Losung von 30 ml konz. HC1 in 400 ml Wasser versetzt wurde. Nach 
10 Min. wurde abgekiihlt, unter Eiskuhlung rnit einer ges. Natriumhydrogencarbonat-Losung sorg- 
faltig ncutralisiert und mit Methylenchlorid erschopfend extrahiert. Nach Waschen, Trocknen und 
Eindampfen kristallisierte dcr Ruckstand aus Aceton/Ather : 16,6 g; Smp. 130-134". Chromato- 
graphie der Mutterlauge ergab nach Elution mit Petrolather/Ather 1 : 1 weiteres 12. Totalausbeute: 
19,2g (77,2%). Zur Analyse wurde erneut aus AcetonlAther umkristallisiert und bei 80" getrocknet: 
grobe Prismen vom Smp. 133-136'. - UV.-Spektruni: Maxima bei 240,5 und 317 nm (logs = 
4,25 bzw. 1,92). 1R.-Spektrum: u.a. Banden bei 3600, 1660, 1618 cm-l. NMR.-Spektrum: ma. 
Signale bei 0.78 (s/C-CH3/3 H) ; 1,08 (d/CH-CN3/3H) ; 3,2 (rn/CH-OH/lH) ; 5,94 (s/C=C-H/lH). 

C,,H,,O, (248,4) Ber. C77,4 H 9.7 012 ,9% Gef. C77,5 H9,9 0 13,2% 

4. I ,  2,3,4,44b,5,6,7ct,8/?,8ua,9, 10-Dodecahydro-7B-hydroxyy-4b/?, 8u-dirnethy2-2-phenanthron 
(13). - Analog I I I /3  wurden 2,60 g (10 mMol) 10 in 100 ml abs. Ather rnit 2,08 g (0,3 Mol) Lithium 
in 300 ml flussigem Ammoniak und 80 ml abs. Athanol reduziert. Der rohe Enolather wurde an- 

C-CH3/3H); 3,76 (s/O-CH3/3H). 
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schliessend mit 50 ml Methanol und 2,6 ml konz. HCl in 40 ml Wasser 3 Min. auf 80" erhitzt und 
analog I I I /3  aufgearbeitet. Die als Ruckstand verbleibenden 2,5 g 0 1  wurden zur Trennung chro- 
matographiert. Mit Pctrolather/Ather 8:  2 und 7 : 3 wurde 13 eluiert. Icristallisation aus Aceton/ 
Ather ergab 0,46 g (18,6%) ; Smp. 105-109". (Bei der weiteren Elution der Saule mit Petrolather/ 
Ather 1 : 1 wurde 0,60 g (24,2%) 12 erhalten.) Zur Analyse wurde aus Aceton/Ath.er umkristallisiert: 
farblose Prismen vom Smp. 107-111". - IR.-Spektrum: u.a. Bandeii bei 3600, 1710 cm-1. NMR.- 
Spektrum: u.a. Signale bei 1,02 (s/C-CH3/3H); 1,02 (d, J = 5 cps/CH-CH3/3H); 2,42, 2,72 

5. 7/3-Hydroxy-4b@, 8cc-dimethyl-2-perhydrophenanthron (trans-anti-trans) (14). - Analog I I I / l  
wurden 24,8 g (0 , l  Mol) 12 in 500 ml abs. Tetrahydrofuran mit 7,O g ( 1 , O  Mol) Lithium in 2 1 flussi- 
gem Ammoniak und 60 g NH,C1 reduziert. Aus dem nach der Aufarbeitung verbliebenen Ruck- 
stand konnten mit AcetonlAther 4,3 g 14 kristallisiert werden. Die Mutterlaugc wurde chromato- 
graphiert, wobei mit Petrolather/Ather 6 : 4 die Hauptmcnge an 14 eluicrt wurde. Totalausbeute 
an 14: 16,s g (67,2%); Smp. 118-121". Zur Analyse wurde aus Accton/Ather umkristallisiert und 
bei 80" getrocknet: Smp. 120-123". - UV.-Spcktrum: Maximum bei 283 nm (log& = 1,23). 1R.- 
Spektrum: u. a. Banden bei 3600, 1710 cm-l. NMR.-Spektrum: u.  a. Signale bei 0,80 (s/C-CH,] 

C,,H2,O2 (250,4) Ber. C 76,8 H 10,5 0 12,870 Cef. C 76,6 H 10,4 0 12,9% 

6. 7,2,3,4,4a,4ba,5,6,7,5,10, IOacc-Dodecahydro-la,4a@-dimethyl-2,7-phenanthrendion (16). - 
Analog III/3 wurden 25,6 g (0,l Mol) 8 in 11 abs. Ather mit 20,8 g (3,O Mol) Lithium in 3 1 flussigem 
Ammoniak und 600 ml abs. Athanol reduziert. Der rohe Enolather 15 wurde anschliessend direkt 
mit 500 ml Methanol und 500 ml18proz. Salzsaure 5 Min. auf 85' erhitzt. Nach ublichcm Aufarbei- 
ten wurden aus AcetonlAther 9,O g 16 vom Smp. 130-133" erhalten. Chromatographie der Mutter- 
lauge ergab weitere Substanz (Totalausbeute an 16: 12,5 g = 50,3%) neben 12 (6,7 g = 37,4%). 
Zur Analyse wurde 16 erneut aus Aceton/Ather umkristallisiert und bei 80' getrocknet: Smp. 
132-134". - UV.-Spektrum: Maxima bei 239,5 und 306nm (loge = 4,24 bzw. 1,87). 1R:Spektrum: 
u.a. Banden bei 1708, 1670 und 1620 cm-l. NMR.-Spektrum: u.a. Signale bei 1,05 (s/CH3/3H); 

Cl,H240, (248,4) Ber. C 77,4 H 9,7 0 12,9y0 Gef. C 77,6 H 9,4 0 13,2y0 
7. 2,3,4,44acr,8b,5,5, lO-Octahydr0-4b~,S-dimethyl-2-pAenanthron (19). - a) 2,3,4,4a,5,70- 

Hexahydro-7-metho~y-7,4a@-dimetliyZ-2-~henanthroZ (17). Analog IIIjZb wurden 2,57 g (10 mMol) 8 
mit 0,49 g (12,5 mMo1) NaBH, reduziert. Kristallisation des Riickstandes aus Ather/Petrolather 
ergab 2,398 (92,6%) 17 vom Smp. 90-91", die zur Analyse bei 60" getrocknet wurden. - UV.-Spek- 
trum: Maxima bei 277 und 284,5 nm (logs = 3,31 bzw. 3,29). 1R.-Spektrum: u.a. Bandcn bei 3600 
und 1608 cm-l. NMR.-Spektrum: u.a. Signale bei 1,40 (s/CH,/3H); 1,70 (s/CH,-C=C/3H) ; 
3,77 (s/OCH,/3 H) ; 4,03 (m/CHOH/lH). 

Cl,H,,02 (258,4) Ber. C 79,O H 8,6 0 12,4y0 Gef. C 79,3 H 8,7 0 12,1yo 

b) 2,3,4,4a, 5,8,5,10-Octahydro-7-methoxy-1,4a~-dimethyl-Z-phenanthrol (18). Analog III /3  
wurden 2,58 g (10 mMol) 17 in 100 nil abs. Ather mit 2,OS g (300 mMol) Lithium in 300 ml flussigem 
Ammoniak und 60 ml abs. Athanol reduziert. Der rohe Enolathcr kristallisierte aus Ather/Petrol- 
ather: 2,50 g (96,2y0) farblose Prismen vom Smp. 119-121". - 1R.-Spektrum: ma. Banden bei 
3600, 1700 und 1655 cm-I. NMR.-Spektrum: u.a. Signale bei 1,23 (s/CH3/3H) ; 1,75 (s/CH,-C=C/ 

C1,H,,O, (260,4) Rer. C78,4 H 9,3 0 12,3% Gef. C78,4 H 9,3 0 12,3y0 
c) 2,3,4,4acr, 4b, 5,9, IO-Octahydro-4b@, 8-dimethyl-2-phenanthron (19). Eine Losung von 2,46 g 

(10 mMol) 18 in 50 ml Methanol wurde bci 80" mit eincr heissen Losung von 25 ml konz. HCl in40 ml 
Wasser versctzt. Nach 3 Miu. Riihren bei 80" wurde auf 0" abgekuhlt, init NaHCO, vorsichtig ncu- 
tralisiert und mit Methylenchlorid extrahiert. Nach Waschen, Trocknen und Einengen kristalli- 
sierte der Ruckstand aus Aceton/Ather: 1.91 g (77,7%) 19 vom Smp. 95-97". Zur Analyse wurde 
erneut aus Aceton/Ather umkristallisiert und bei 60" getrocknct: Smp. 97-99". - UV.-Spektrum: 
Maxima bci 235, 279,5 und 345 nm (loge == 3,66, 3,90 und 4,42). 1R.-Spektrum: ma. Bandcn bei 
1655, 1620 und 1590 cm-l. NMR.-Spektrum: u.a. Signale bei 0,92 (s/Cf13/3H); 1,80 (s/CH,-C=C/ 
3H) ;  5,92 (s/C=C-H/lH); 6,14 und 6,81 (d, J = 10 cps/H-C=C-H/je 1H). 

CIBH,,O, (246,4) Ber. C78,O H9,0% Gef. C78,2 H8,8% 

(s/-CH2CH2- bzw. -CH2-/4/2H).; 3, l  (m/CH-OH/lH). 

3 H) ; 0,98 (d, J = 6 cps/CH-CH3/3H) ; 3, l  (m/CH-OH/lH). 

1,07 (d, J = 6,5 c~s/CH,-CH/~H); 5,97 (s/C=C-H/lH). 

3H); 3,55 (s/OCH3/3H); 4,04 (m/CHOH/lH) ;  4,65 (m/C=C-H/lH). 
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IV. rac. -Cassensaure - /Isocassensaure - ester 
1. rac.-3-Hydroxyy-4u, 14-didemethyl-cassen-/isocassens~ure-athy.lester (21 /22; R = C,H,). - 

Eine Suspension von 0,36 g (15 mMol) NaH in 40 ml abs. Dimethylformamid (DMF) wurde bei 
Raumtemperatur unter Feuchtigkeitsausschluss mit einer Losung von 3,36 g (15 mMol) Diathyl- 
phosphono-essigsaure-athylester in 40 ml abs. DMF versetzt. Zur klaren, farblosen Losung tropfte 
man nach 30 Min. eine Losung von 2,5 g (10 mMol) 14 in 40 ml abs. DMF innerhalb 15 Min. zu. 
Nach Riihren iiber Nacht bei Raumtemperatur wurde mit 25 ml Eiswasser versetzt und mit Ather 
erschopfend extrahiert. Nach Waschen, Trocknen und Eindampfen blieben 3,5 g gelbliches, oliges 
Tsomerengemisch 20 (R = C,H,) zuriick. 

a) rac.-3-Hydvoxy-4a, 14-didemethyl-isocassensaure-iithyleste~ (22; R = C,H,). Zur Trennung 
der Isomeren wurde chromatographiert und langsam, mit Petrolather beginnend, eluiert. Mit 
I'etrolather/Ather 8 : 2 wurden gas-chromatographisch einheitliche Fraktionen erhalten, die zu- 
sammengcfasst und aus AtherlPetrolather kristallisiert wurden. Zur Analyse wurde erneut aus 
AtherlPetrolather umkristallisiert und bei 70" getrocknet: Smp. 98-101". - UV.-Spektrum : 
Maximum bei 223 nm (logs = 4,26). 1R:Spektrum: u.a. Banden bei 3600, 1705, 1645 cm-l. 
NMR.-Spektrum: u.a. Signale bei 0,77 (s/C-CH3/3H); 0,97 (d, J = 5 cps/CH-CH3/3H); 1,28 

C,,H,,O, (320,5) Ber. C75,O H 10,l  Ol5,Oy' Gef. C75,2 H9,S 014,9% 

b) rac.-3-Hydroxy-4~, 14-didemethyl-cassensaure-athylester (21 ; R = C,H,). Die Fortfiihrung 
der Elution von IV/la  mit PetrolatherlAther 8 : 2 ergab nach einer Mischzone, erneut ein gas- 
chromatographisch einheitliches Eluat, das zusammengefasst und aus AtherlPetrolather kristalli- 
siert wurde. Zur Analyse wurde erneut aus AtherlPetrolathcr umkristallisiert und bei 100" ge- 
trocknet: Smp. 130-132". - UV.-Spektrum: Maximum bei 223 nin (logs = 4,28). IR.-Spcktrum: 
u. a. Banden bei 3600, 1708, 1648 cn1-l. NMR.-Spektrum : unterscheidet sich von 22 (R = C,H,) 
nur bei 3,95 (m/C(12)-H/1 H). 

C,,,H,,O, (320.5) Ber. C 75,O H 10 , l  0 l5,0% Gef. C 75,3 H 10,3 0 14,8y0 

2. rac.-3-Hydroxy-4cc, 14-didemethyl-cassen-/isocassensaure-t~butylester (21/22 : R = C(CH,),). - 
Eine Suspension von 1,44 g (60 mMol) NaH in 160 ml abs. DMF wurde analog IV/l  mit 13,2 g 
(60 mMol) Diathylphosphono-essigsaure-t-butylester in 60 ml abs. DMF und 10,Og (40 mMol) 14 in 
160 ml abs. DMF umgesetzt und aufgearbeitet: 15,9 g gelbliches 01 (20; R = C(CH,),). 

a) rac.-3-Hydroxyy-4cc, 14-didemethyl-isocassensaure-t-budylesder (22; R = C(CH,),). Kristallisa- 
tion des Rohproduktes ergab ein gas-chromatographisch einheitliches 22 (R = C(CH,),) vom Smp. 
165-169'. Zur weiteren Auftrennung der Isomeren wurde dic Mutterlauge chromatographiert und 
langsam, mit Petrolather beginnend, eluiert. Mit Petrolather/Ather 8 : 2 wurden wcitere, gas- 
chromatographisch einheitliche Fraktionen von 22 (R = C(CH,),) erhalten. Totalausbeute : 
537 g (42,1%). Zur Analyse wurde aus Ather/Petrolather umkristallisiert und bei 100" getrocknet: 
Smp. 171-173". - UV.-Spektrum: Maximum bei 221,5 nm (log& = 4,26). 1R:Spektruni: u.a. Ban- 
den bei 3600, 1698, 1640 cm-'. NMR.-Spektrum: u.a. Signale bei 0,75 (s/C-CH3/3H); 0,97 (d, 

5,54 (s/C=C-H/lH). 

1541 

f ,  4,14 4 (-COOC,H,); 3,l (m/CH-OH/lH); 3.8 (m/C(14)--H/lH); 5,59 (s/C=C-H/lH). 

,I = 5 cps/CH-CH3/3H) ; 1,47 (s/-C(CH3),/9H) ; 3, l  (%z/CH-OH/lH) ; 3,77 (m/C(14)-H/lH) ; 

C,,H,,O, (348,j) Ber. C 75,8 H 10,4 0 13,8% Gef. C 75,5 H 10,2 0 13,9% 

b) rac.-3-Hydroxy-4~, 14-didemethyl-cassensaure-t-butylester (21 ; R = C(CH,),). Die Fort- 
setzung des Saulenchromatogramms von IV/Z a mit Petrolather/ather 8 : 2 ergab nach einer Misch- 
zone crneut ein gas-chromatographisch einheitliches Eluat, das zusammengefasst und aus Ather/ 
Petrolather kristallisiert wurde. Totalausbeute an 21 (R = C(CH,),) : 4,69 g (33,7%). Zur Analyse 
wurde erneut aus Ather/Petrolather umkristaIlisiert und bei 80" getrocknet: Smp. 131-133". - 
UV.-Spektrum: Maximum bei 222 nm (loge = 4,24). 1R.-Spektrum: u.a. Banden bei 3600, 
1695, 1643 cm-l. NMR.-Spektrum: unterscheidet sich von 22 (R = C(CH,),) nur bei 3,87 (m/ 
C(lZ)-H/lH). 

C,,H,,O, (348,5) Ber. C 75,8 H 10,4 0 13,8% Gef. C 76,l H 10,6 0 14,1% 

V. rac.-3-Dehydro-7-desoxo-cassain-/isocassain-Derivate 
1. rac.-3-Dehydro-4a, 14-didemethyl-7-desoxo-cassain (25). - a) rac.-3-Oxo-4ax, 14-didemethy.l- 

cassensuure-t-butylester (23; R = C(CH,),). Eine Losung von 3,14 g (9 mMol) 21 (R = C(CH,),) in 
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20 ml Eisessig wurde mit 6,5 ml einer 10proz. Losung von Cr0, in 90proz. Essigsaure versetzt, iiber 
Nacht bei Raumtemperatur stehengelasscn und in ublichcr Wcise aufgearbeitet. Der Ruckstand 
wurde aus Athcr/l'etrolather kristallisiert und die Mutterlauge durch Chromatographie gereinigt. 
Totalausbeute an 23 (R = C(CH,),) : 3,00 g (96,2%). Zur Analyse wurde aus AtherlPetrolather 
umkristallisiert und bei 80" gctrocknet: farblose Prismen vom Smp. 119-121". - UV.-Spektruni: 
Maximum bei 222 nm (logs = 4,31). 1R.-Spektruni: u .a .  Randen 1x2 1700, 1647 cm-l. NMR.- 
Spektrum: u.a.  Signale bei 0,98 (d, J = 6.5 cps/CH-CH3/3H); 1 , O O  (s/C--CH,/3H); 1,47 

C,,H,,O, (346,5) Ber. C 76,3 H 9,9 0 13,9% Gef. C 76,2 H 9,9 0 14,1% 

b) rac.-3-Ox0-4~, 14-didemethyl-cassensaure (23; 12 = H ) .  2,76 g (8 mMol) 23 (R = C(CH,),j 
wurden in 28 ml80proz. Trifluoressigsaure gelost, 5 Min. bei Raumtempcratur stehcngelassen und 
anschliesscnd auf Eis gcgossen. Extraktion mit Methylenchloricl, Waschcn, Eindampfen und Kri- 
stallisation ergaben 1,44 g (62,2%). Zur Analysc wurde erncut aus Tctrahydrofuran/~ther umkri- 
stallisiert und bei 120" getrocknet: farblose Blattchen voni Sinp. 240- 242". - 1JV.-Spektrum: 
Maximum bei 221 nm (logs = 4,23). 

C,,H,,O, (290,4) Rer. C 74.4 H 9,0 0 16,5:/, Gef. C 74,s €1 9,O 0 16,9y0 
c) rac.-.3-Dehydvo-4a, 14-didenaethyl-7-desoro-cassuin (25). Zu ciner Suspension von 1,25 g 

(4,3 mMol) 23 (R = H) und 0,76 ml (5,5 inMol) Triathylainin in 30 ml abs. Benzol wurden unter 
Feuchtigkeitsausschluss bei + S o  0,39 ml (S,5 mhlol) Thionylchlorid in 5 ml abs. Benzol gctropft. 
Nach beendeter Zugabe wurde 1 Std. bei Raumtemperatur gcriihrt, crneut auf + 5" abgekuhlt und 
eine Losung von 1,Z.i ml (12,5 mMol) 2-Dimethylamino-athanol und 0,76 ml (5,s mMol) Triathyl- 
amin in 7 ml abs. Benzol zugetropft. Nach weiteren 2 Std. bei Raumtemperatur wurdc mit Eis- 
wasser versetzt und die Renzolphasc abgetrennt. Extraktioii mit 2 N \Vcinsaure, unter Eiskuhlung 
ammoniakalisch stellen des wasscrig-sauren Extraktes, Extraktion mit lLlethylenchlorid ergab 
nach Kristallisation aus Aceton 0,72 g (46,5%) vom Smp. 144-146". - UV.-Spektrum : Maxirnuin 
bei 223,5 nm (loge : 4,21). 1K:Spektrum: u . a .  Bantlcn bei 1 7  1650 c11i-l. NMR.-Spektruni: 
u .a .  Signale bei 0,98 (d ,  .I = 6 cps/CH-CH8/3H); 1,00 (s/C---( /3H); 2.30 (s/--N(CH3),/6H): 

Hydrogenoralat von 25 : Base 25 und Oxalsaiure wurden in Aceton znsammengcgeben, tlas 
Kristallisat abfiltriert, gcwaschen, aus Methanol/Aceton umkristallisiert und zur Analyse 2 Std. bri 
120" getrocknet: Smp. 215-217". 

C,,H,,NO, (450,6) Ber. C 64,O H 8,1 0 24.9% Gcf. C, 63,6 H 8,2 0 24,7% 

2. rac.-3-Dehydro-4~, 74-didemethyl-7-desoxo-isocassailz (26). ~- a) rac.-3-Oxo-4ax, 14-dide- 
methyl-isocassensuure-t-butylester (24; R = C(CH,),). Zu 3,485 g (10 1nMo1) 22 (R = C(CH,),) iii 
120 ml abs. Aceton wurden unter standigem Durchleitcn von Stickstoff 3,4 ml Beckmann-Mischung 
getropft. Nach 1 Std. wurde in1 Vakuum eingeengt und in iiblicher Weise aufgearbeitet. Krktalli- 
sation des Riickstandes aus Aceton/Petrolather ergab 2,97 g (85,7 5;). Zur hnalyse wurde crneut 
aus .4ceton/&hcr umkristallisiert und bei 100" getrocknet : farblosc Prismen vom Smp. 146-148". - 
UV.-Spcktrum: Maximum bei 222,5 nm (loge = 4,24). 1R:Spektrum: u.a .  Banden bei 1700, 
1646 cm-l. NMR.-Spcktrum: unterscheidet sich von 23 (R = C(CH,),) bei 3,80 (m/C(14)-H/lH). 

C,,H,,O, (346,s) Ber. C 76,3 H 9,9 0 13,9% Gef. C 76,2 I1 9,7 0 14,376 

b) iac.-3-Oxo-4a, 74-dide~ethyl-isocassensauve (24; R = H ) .  Analog Vjlb wwrden 3,56 g 
(10,3 mMol) 24 (R = C(CH,),) in 25 ml 80proz. Trifluoressigsaure gclost und nach 10 Min. aufge- 
arbeitet. Kristallisation des Ruckstandes &us Tetrahydrofuran/Aceton ergab 2,88 g (96,3%). Zur 
Analyse wurde erneut aus Tetrahydrofuran/Aceton umkristallisiert und bei 120* getrocknet: Smp. 
266-268". - UV.-Spektrum: Maximum bei 22O,5 nm (logs = 4,17). NMR.-Spektrum ((CD,),SO) : 
u.a.  Signale bei 0,88 (d ,  J = 6 cps/CH-CH3/3H); 0,97 (s/C-CH3/3H); 3,7 (m/C(l4)-EI/lH); 

C,,H,,O, (290,4) Ber. C 74,4 €1 9,O 0 16,5% ( k f .  C 74,5 H 9,l  ,(I 16,8y0 

c) rac.-3-Dehydvo-4a, 14-didemethyl-7-desoxo-isocassain (26). Analog V/lc  wurden 3,35 g 
(11,5 mMol) 24 (R = H)  in 70 ml abs. Benzol zuerst init 1,75 ml (12.6 mMol) Triathylamin, 0,89 ml 
(12,6 mMol) Thionylchlorid in 10 ml abs. Bcnzol, und dann mit 2,8 ml (28,7 mMol) 2-Dimethyl- 
amino-athanol und 1,75 ml (12,6 mMol) Triathylamin in 10  ml abs. Benzol umgesetzt. Dic Aufar- 

(s/-C(CH3),/9H) ; 3,85 (m/C(lZ)-H/lH) ; 5,52 (s/C=C-H/lH). 

2,62, 4,23 (t/~-COO-CH,CH,-~=-) ; 3,95 (m/C(12)-H/lHj ; 5,67 ( s / C  --C-H/I €I) .  

5,58 (s/C=C-H/lH) ; 11,6 (-COOH/lH). 
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beitung nach 2 Std. ergab neben 1,5 g (44,8%) Ausgangsmatcrial (24, R = H) 0,59 g (14,2%) 26 als 
01. - 1R.-Spektrum: u.a.  Banden bei 1700,1645 cni-l. NMR.-Spektrum: unterscheidet sich von 25 
bci 3,85 (m/C(14)-H/lH). 

Hydrogenoxalat zion 26: Rase 26 und Oxalsaure wurdcn in Xceton vereinigt, das Kristallisat 
abfiltriert, gewaschen und getrocknet: Smp. 195-197". 

C,4H,,N0, (450,G) Ber. C 64,O I-I 8.1 0 24,9y0 Gef. C 63,6 H 8,2 0 25,Z.iO 

VI. Carbarnate 
1. rac.-3-O-Carbanzoyl-4ci, 74-didenzethyl-7-desoxo-cassain (31). - a) rac.-3P-Chloroformyloxy- 

4ax, 14-didenzethyl-cassensaure-t-butylester (27). In  einem Sulfierkolben wurden unter Feuchtigkeits- 
ausschluss, Uberleiten von Stickstoff und Ruhren 30 ml einer 0,5 N benzolischen Phosgenlosung 
(15 mMol) bei + 5" innerhalb 30 Min. tropfenweise mit einer Losnng von 3,48 g (10 mMol) 21 (R  = 

C(CH,),) und 1 in1 Pyridin in 100 ml abs. Benzol versetzt. Nach 2 Std. Ruhren bei Raumtemperatur 
wurde das Rcalctionsgemisch mit wenig Wasser versetzt, die Benzolphase abgetrennt und nach- 
einander unter Eiskuhlung mit Wasser, 2~ HC1 und wieder Wasser gewaschen. Nach Trockncn 
und Eindampfcn wurde der Ruckstand aus AtherlPetrolather kristallisiert : 3,53 g (86,1%), 
Smp. 151-154". Zur Analyse wurde erneut aus -4therlPetrolather umkristallisiert und bei 80" ge- 
trocknet: farblose, grobe Nadeln vom Smp. 153-156". - UV-Spektrum: Maximum bei 223 nm 
(logs = 4,52). 1R.-Spektrum: u.a. Banden bei 1773, 1700, 1647 cm-l. NMR.-Spektrum: u .a .  
Signale bci 0,80 (s/C-CH3/3H); 0,92 (d ,  J = 6 cps/CH-CH3/3H); 1,48 (s/-C(CK3),/9H); 3,9 

C,,H,5C10, Ber. C67,2 H 8,6 C18,G 0 15,6% 
(411,O) Gei. ,, 67,s ,, 8,5 ,, 8,6 ,, l5,3% 

b) rac.-3~-Carbanzoyloxyy-4ci, 14-diderneth~~l-cassensliure-t-butylester (29 ; H = C(CH,),). Eine 
Losung von 3,08 g (7,5 mMol) 27 und 7,58 ml (9,75 mMol) Pyridin in GO ml abs. Tetrahydrofuran 
wurde unter Feuchtigkeitsausschluss und Ruhren bei - 50" innerhalb 15 Min. zu 30 ml flussigem 
ilmmoniak getropft. Nach weiteren 30 Min. Ruhren bei - 50" wurde der Ammoniak abdestilliert, 
der Ruckstand im Vakuum eingeengt und mit Methylenchlorid extrahiert. Waschen, Trocknen 
und Eindampfen der organischen Phase ergab nach Kristallisation aus Tetrahydrofuran/Petrol- 
ather 2 , O Z  g (68,7%) ; Smp. 209-214". Zur  Analyse wurde erneut aus Tetrahydrofuran/Petrol- 
ather urnkristallisicrt und bei 120" getrocknet: farblose Prismen vom Smp. 213-216". - UV.- 
Spektrum: Maximum bci 222,s nm (logs = 4,26). 1R.-Spektrum: u.a .  Banden bei 3540, 3430, 
1725, 1705 und 1648 cm-l. NMK.-Spektrum: u.a.  Signale bei 0,77 (s/C-CH3/3H); 0,87 (d ,  J = 

6 cps/CH-CH3/3 H) ; 1,48 (s/-C(CH3),/9H) ; 3,87 (m/C(lZ)-H/lH) ; 4,25 (m/CH-OCONH,/lH) ; 

C,,H,,NO, (391,6) Ber. C 70,6 H 9 3  0 16,30/6 Gef. C 70,9 H 9,5 0 16,7% 
c) rac . -3~-Carba~oy loxy -4~ ,  74-didemethyl-cassensaure (29; R = H ) .  4,OO g (10,2 mMol) 29 

(R  = C(CH,),) wurden in 140 ml 80proz. Trifluoressigsaurs gelost, 25 Min. bei Raumtemperatur 
stehengelassen und anschliessend auf Eis gegossen. Aufarbeiten des Reaktionsproduktes ergab 
nach Kristallisation aus Tetrahydrofuran/Petrolather 2,96 g (88,20/) ; Smp. 253-256". 

(1) rac.-3-0-Cavbamoyl-4cc, 74-didemethyl-7-desoxo-cassain (31). Analog V/lc  wurden 2,96 g 
(8,85 mMol) 29 (R  = H) in 60 ml Tetrahydrofuran/Benzol 1 : 1 zuerst mit 1,85 ml (13,3 mMol) Tri- 
athylamin und 0,69 ml (9,75 mMol) Thionylchlorid in 30 ml TetrahydrofuranlBenzoI 1 : 1 und 
dann rnit 2,24 ml (31 mMol) 2-Dimethylamino-athanol und 1,36 ml (9,75 niMol) Triathylamin in 
60 nil Tetrahydrofuran/Benzol 1 : 1 umgesetzt. Die Aufarbeitung nach 2,5 Std. ergab 2,59 g gelb- 
liches 01, das zur weiteren Reinigung chromatographiert wurde. Mit Methylenchlorid + 5% Ather 
wurden 1,21 g (33,7%) eines diinnschichtchromatographisch einheitlichen 01s erhalten, das nicht 
kristallisierte. - UV.-Spektrum: Maximum bei 223 nm (loga = 4,28). 1R:Spektrum: u.a.  Banden 
bei 3540, 3430, 1720 und 1648 cm-l. NMR.-Spektrum: u.a. Signale bei 0,78 (s/C-CH3/3H); 0 3 7  

(m/C(lZ)--H/lH) ; 4,s  (m/CH--OCOC1/1H) ; 5,55 (s/C=C-H/lH). 

4,84 (s/--NH,/ZH); 5,55 (s/C=C-H/lH). 

(d, ,f = 6 cps/CH-CH3/3H) ; 2,30 (s/-N(CH3),/6H) ; 2,60, 4,20 (t/-COO-CH,CH,-N=)~ 3,9 (mi 
C(12)-H/1H) ; 4,97 (.y/--NH,/ZH) ; 5,63 (s/C=C-H/lH). 

Hydrogenmaleinat von 31 : Base 31 und Maleinsaure wurden in Aceton gelost, zusammenge- 
geben, etwas eingeengt, rnit Ather versetzt, abfiltriert und zur Analyse bei 100" getrocknet: 
Smp. 146-148". 

C2,H,,N,08 (522,6) Ber. C62,O H 8 , l  N5,4yo Gef. C62,4 H 8 , l  N5,7% 



1544 HELVETICA CHIMICA ACTA - Vol. 55, Fasc. 5 (1972) - Nr. 150 

2. rac.-3-O-Carbamoyl-4cc, 74-didemethyl-7-desoxo-isocassain (32). - a) rac.-3fi-Chloroformyl- 
oxy-4ax, 74-didemethyl-isocassensaure-t-butylester (28). Analog V I / l a  wurde cin gleicher Ansatz mit 
3,48 g (10 mMol) 22 (R = C(CH,),) durchgefiihrt, der 3,34 g (81,4y0) ; Smp. 131-136", ergab. Zur 
Analyse wurde erneut aus Ather/Petrolather umkristallisiert und bei 80" getrocknet : Smp. 136- 
139". - UV.-Spektrum; Maximum bei 222 nm (loge = 4,29). 1R.-Spektrun: u.a.  Banden bei 1775, 
1702, 1647 cm-l. NMR.-Spektrum: unterscheidet sich von 27 nur bei 3,80 (m/C(14)-H/lH). 

C,,H3,C10, (411,O) Bcr. C 67,2 H 8 , G  C18,6% Gcf. C 67,5 H 8,2 C18,8% 

b) rac.-3fi-Carbamoyloxy-4~, 14-didenzethyl-isocassensaure-t-butylester (30; R = C(CH,),). 
Analog VIjlb wurden 2,55 g (6,2 mMol) 28 mit Ammoniak umgesetzt: 1,48 g (61,0%); Smp. 
166-170'. Zur Analyse wurdc erneut &us Tetrahydrofuran/Pctrolather unikristallisiert und bci 
120" getrocknet: Smp. 168-170". - UV.-Spektrum: Maximum bei 222 nm (loge = 4,30). 1R.-Spek- 
t rum: ma. Banden bei 3540, 3430, 1725, 1703 und 1646 cm-l. NMR.-Spektrum: unterscheidet 
sich von 29 (R = C(CH,),) nur bei 3,8 (m/C(14)-H/113). 

C,,H,,NO, (391,6) Ber. C 70,G H 9,s 0 16.3% Gef. C 70,4 H 9,4 0 16,6y0 

c) rac.-3fi-Carbamoyloxy-4cc, 14-didemethyl-isocassensaure (30 ; I? = H )  . Analog VI / l c  wurden 
2,OO g (5,l mMol) 30 (R = C(CH,),) in 80 ml8Oproz. Trifluoressigsaure verseift und aufgearbeitet: 
1,59 g (94,7%); Smp. 262-264". 

d) rac.-3-O-Carbamoyl-4~~, 74-didemethyl-7-desoxo-isocassain (32). Analog VIj ld  wurdcn 1,90 g 
(5,65 mMol) 30 (R = H) mit Thionylchlorid und 2-Dimethylamino-athanol umgesetzt. Nach Reini- 
gung iibcr Aktivkohlc kristallisierte das Rohprodukt aus Methylenchlorid/Ather : 1,34 g (58,5%) ; 
Smp. 200-202". Zur Analyse wurde bei 120" getrocknct : farblose Prismen vom Smp. 200-202". - 
UV-Spektrum: Maximum bei 224 nm (logs = 4,27). 1R.-Spcktrum: u.a. Banden bci 3540, 3420, 
1715 und 1640 cin-I. NMR.-Spektrum: unterscheidet sich von 31 nur bci 3,8 (m/C(l4)--H/lH). 

C,,H,,N,O, Ber. C 67,9 H 9,4 N 6,7 0 15,7% 
(406,G) Gef. ,, 67,9 ,, 9,3 ,, 6,4 ,, 15,4% 

Hydrogenmaleinat von 32 : Base 32 und Maleinsaure wurdcn in Aceton gelost, zusanimengc- 
geben, ctwas cingeengt, mit Ather versctzt, abfiltricrt und zur -4nalyse bci 120" getrocknet: farb- 
lose Xadeln vom Smp. 204-206". 

C,,H,,N,O, Ber. C 62,0 H 8, l  N S,4 0 24,596 
(522,G) Gef. ,, 62,4 ,, 7,9 ,, 5 , 3  ,, 24,47:, 
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