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192. Struktur von Coleon E, einem neuen diterpenoiden Methylenchinon 
aus der Coleus barbatus-Gruppe (Labiatae) 

von P. Riiedil) und C. H .  Eugster 
Organisch-chemisches lnsti tut  dcr ITniversitat Ziirich, CH-8001 Ziirich, Kamistrassc 76 

(15. V I .  72) 

. S . U M % U ~ ~ J .  Wo havc isolated froin the glands on the lcavcs of Coleus bavbatus (Benth.)  .-lg?iew, 
C .  kil imandschava (Ciirrke) -4gnew and a C.  species P.  H .  0. Ral l y  N o .  10431, all of East African 
origin, a ncw, vcry labile, deeply red colourctl quinonc methide, Coleon E,  C‘,oH220,. Degradations 
and spectra (including 13C-XMK.) havc been interprctcd in terms of the unusual irregular diter- 
pcnoid structurc 1. Its  fully conjugated unsaturated system extends over 3 rings. The CH,-group 
at C ( 3 )  and rz-propyl side chain a t  C(13) instead of the  usual isoproppl group are regarded as  arislng 
by modification of an abictanc precursor. Colaovi E, after reduction and mcthylation. has been 
found t o  undergo ;t skcletal rcarrangcmcnt leading to a formal intcrchangc of t h e  alkyl side chain 
with a phcnolic OH-grciup 

Einleitung. -- Als Coleon E bezeiclinen wir ein neues diterpenoides )-Methylen- 
chinon, das in bedeutender Menge in Blattdriisen von Spezies der ostafrikanischen 
Coleus barbatm-Gruppe vorkonimt. Muster dieser Arten liatten wir schon seit mehre- 
ren Jahren uiitersucht 2 ) ,  ohne dass es uns geluiigen war, die genuinen Farbstoffe 
kristallisiert und. rein zu erhalten. Ihre ausserordentliche Empfindlichkeit erschwerte 
die gcnauere l i n  tersuchung. Zalilreiche Reaktionen mussten deshalb an amorphem, 
chromatographisch soweit wie inoglicli gereinigteni Material ausgefiihrt werden. Erst 
vor kurzem gelang es uns, den Hauptfarbstoff (= Coleon E) zu kristallisieren. Be- 
sonders reich daran ist C. kilirnandschari (Giircke) Agneze, 3), ein aufrechter, dicht 
flaumhaariger, fast baumartiger Strauch mit eiformig his eiformig-elliptischen Blat- 
tern, endstandigen Rlutentrauben und hellviolett-blauen Bliiten. Er kommt im holier 
gelegenen Buschland von Kenya vor. Im Gebiet der Kikuyus wird er, da rascli 
wachsend, zur Herstellung von Hecken benutzt. 

Sehr ahnljch ist C. barbatus (Benth.) Agnew, ein ebenfalls aufrechter, sukkulenter, 
dichtwollig behaarter Strauch. Von C. kilimaizdschari unterscheidet er sich durch die 

I )  

2, 

3, 

Xus der 1)issert ation von P. l t i i ed i ,  IYniversitat Zurich; in Vorbcreitung. 
l’orarbeiten haben die Herren H.-P.  Iiiing (1959) und M .  Xibz (1967) ausgefuhrt. 
Colezis kil i lnandschari ist friihcr von C .  barbutus nicht untcrschieden wordcn. Dr. 4 .  D.Q. Aglzew, 
University College of Wales, Dept. of Botany, Aberystwyth, vereinigt neuerdings in Q Revision 
of the  I<abi;itac D, o Flora of the Herbs of Upland Kenya )), Oxford University Press, Nairobi 
(im Druck), zahlreichc Coleus-Artcn mit den1 (;enus Plcctrarithzis Z’Hiril. Die obcn angefuhrtcn 
.\ngal)cn ubcr C. kilzinandschrcri untl C. barbatus sintl seiner Flora cntnonirnen. 



HELVETICA CHIMICA ,\CTA Yo1 5 5 ,  L’asc 6 (1072) - Nr 192 1995 

weniger hervorragenden Deckblat ter der Infloreszenzen und durch das Fehlen des 
Haarbuschels im Kelchschlund. Er  kommt nur im Rift Valley und in einigen benach- 
barten Gebieten vor. 

Eine weitere Spezies, Coleus Bally No. 10437, wurde von P. R. 0. Bally in den 
Taita-Hills, Kenya, gesammelt. Sie steht den beiden anderen Arten sehr nahe, doch 
ist sie dichter pelzig behaart und besitzt paarweise abwechselnd gegenstandige Blat- 
ter; der Blutenstand ist aufrechter und die Bluten haben ein reineres Blau4). Sie ist 
noch nicht als eigene Art definiert worden, gehort aber ohne Zweifel zur Barbatus- 
Gruppe. Diese Spezies wird seit 1955 in der Sukkulentensammlung der Stadt Zurich 
in Kultur gehalten. 

Das fur die vorliegende Arbeit verwendete Material stammte aus Nairobi und 
wurde uns von den Herren Agneiw, Bally & Classen zur Verfdgung gestellt, sowie aus 
Nachzuchten in Zurich. 

Alle Arten sind durch den Besitz von roten Drusen ausgezeichnet, welche be- 
sonders reichlich auf der Blattunterseite vorhanden sind; vgl. Abb. 1 und 2 5). 

Abb. 1 (400 : I) Abb. 2 (95: l j  

Mikro-Stereoaufnahmen von Blattdriisen von Coleus s p .  P. R.O.  Bully N r .  10431 
(luf tgetrocknet, goldbedampft) 

Sie entlialten ais Hauptfarbstoff Coleon E. Unterschiede bestehen anscheinend 
im Gehalt sowie bei den Nebenfarbstoffen. 

2. Isolierung, Eigenschaften. - Zur Gewinnung von kristallisiertem Coleon E 
werden getrocknete Blatter mit Ather bei Raumtemperatur extrahiert, alle weiteren 
Sckitte miissen rasch und ohne Erwarmen durchgefuhrt werden (siehe exp. Teil). 
Konzentrierte Losungen von Coleon E verandern sich sehr leicht ; hingegen ist Auf- 

4 j  

5, 

Brief P. R. 0. Bully v. 8.11.1971 ; die Spezies ist bisher meist mit C. barhatus (Benth.  ex  Giirckej 
oder C.  forskalei verwechselt worden (Brief v. 6. 4. 1970). 
Aufgenommen durch Herrn H.  Hegnauer im Institut fiir Allgenieinc Botanik, hbtcilung 
Cytologie, der Universitat Zurich; wir danken Herrn Prof. Dr. H .  H .  Hohl fur die Ermogli- 
chung dieser Aufnahmen. 



Tabelle 1 .  U V . /  V I S - S p e k t v e u  uoiz 

5 -232 (4,08) 265 (4,64) 
1,4-Dirncthyl-7-1eopropyl-3,5,6,8,9,10- 
hcxaacetoxy-phcnanthren [3] 237 (4,16) 
1- %cctyl-2,5, h-trimethoxy-phenanthrcn [4] 26s (4,67) 
2,3,6,7-Tctra,tcetoxy-9,10-dimcthylphen- 
anthren [ S ]  -237 (3.91) -251 (4,66) 278 (4,81) 
2,3,6,7-Tetramet hoxv-9,10-didcetoxv- 
phcnanthren 151 -239 (4,46) -240 (4,69) 257 (4,45) - bcdeutct Inflexion 
bewahren in gefrorener Brnzollosung bei -20" nioglicli. Der kristallisierte Farbstoff 
Iasst sich ohne Zersetzung aufbewaliren. Coleon E kristallisiert aus konzentrierter 
Losung in Ather, Aceton/Pentan oder Aceton/Toluol beim Animpfen in schwarzroten 
Tafeln ; Smp. 186-187" (Zers.). Diese Kristalle entlialteii stets Kristall-Losungsmittel ; 
iiber aiialoge ISrfahrungen mit Fuerstion ( lo) ,  sielie [l]. Stimmende Analysen- 
resultate konnten deshalb nicht erhalten werden. Osmometrische Mo1.-Gew.-Be- 
stimmungen zeigen, dass der Farbstoff in unpolaren Losungsmitteln (2. B. Benzol) 
dimer, in polaren (z. B. Isopropylalkohol) hingegen monomer ist. Die erhaltenen 
K'erte (341) stinimen mit dem massenspektrometrisch bestimmten Molekulargewicht 
(342) gut iiberein. Die entsprecliende Summenformel C,,,H,,O, (342,38) konnte 
schliesslich durch die NMR.-Spektren und anschliessenden Umsetzungen bestatigt 
werden. Coleon E ist ein niassig saures Phenol: es Iasst sich aus atherischer Losung 
nur teilweise mit Hydrogencarbonat ausziehen; sein pK& = 7,OO zeigt, dass es 
weniger sauer ist als ein Hydroxychinon. In wasseriger Base ist es mit schmutzig- 
griiner Farbe (instabile Losung!) loslich; die FeCl,-Reaktion ist graugrun; Cu2@-Salze 
geben eine griine Losung; cs ist leicht reduzierbar (Dithionit, Zn + Saure, H,/Kat.), 
die Leucoprodukte lassen sich nur noch teilweise zum Farbstoff zuruckoxydieren. 
hus diesen Testen sowie aus den Spektren, die einc grosse Ahnlichkeit mit denen von 
Fuerstion (10) L-11 /2] auiweisen, und aus der Instabilitat gegen Rasen und Sauren, 
schlossen wir auf das Vorliegen eines Methylenchinons. Die nachstehend beschrie- 
bcnen Experimente und Daten bestatigen diese Annahnie und beweisen dariiber hir~azrs 
das  J'orliegen der Struktur 1 fiir Coleon E. Unsere Strukturargumente sind in den Ab- 
schnitten 3 bis 10 dargelegt. 

3. Phenanthrengerust. - Rei der Strukturermittlung von Coleon I3 (11) [2] urid 
einiger seiner Ikrivate war die cberfiihrung in kristallisierte Phenanthrenderivate 
durch Dienon-Plienolumlagerung besonders wertvoll. Analog an Coleon E durclige- 
fulirte Umlagerungsversuche verliefen vie1 komplizierter. Nur mit Acetanhydrid i- 
eine Spur BF,-hierat  konnte ein Phenanthrenderivat in geriiiger Menge erhalten 
werden. B s  besitzt die typische Absorptionskurve im UV. (vgl. Fig. 1 und Tab. 1). 
Die beiden einzigen Kernprotonen stehen ortho ( J  = 9,5 Hz). Es liegt ein octa- 
substituiertes (Tetraalkyl-tetraacetoxy-) Phenanthren vor, das noch optisck aktiv ist, 
und den1 wir nufgrund s7on Spektren und meclianistischeri Cberlegungen die Struktur 
5 zuweiseri. 
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hochsubstatuievten Phenanthrenen 

-280 (4,30) -295 (3,95) 309 (3,97) 322 (3,99) 350 (3,OO) 369 (2,92) 

285 (4,25) 317 (4,OZ) 329 (4 ,OO)  360 (2,88) 379 (2,88) 
287 (4.18) 305 (4,Ol) 316 (4 ,OU)  345 (3,19) 364 (3 ,08)  

279 (4,56) -284 (4,44) 303 (4,08) -323 (2,87) 341 (2,84) 

-299 (4,Sl) -310 (3,97) -322 (3,39) 338 (3.33) 355 (3,04) 

4. UV./VIS.-Spektrum (siehe Fig. 2 und Tab. 2). - Die Absorptionskurve von 
Coleon E weist grosse Ahnlichkeit mit der von Fuerstion (10) [l] auf. Besonders die 
breite und wenig strukturierte langwellige Bande mit der hohen Extinktion log E = 

'"'I 
495 

4 P 

3.5 

3 ,o 

250 300 350 --+h[nm] 

Fig. 1. U V . /  VIS.-Spektrunz des Phenanthrendevivates 5 in Athano1 

ca. 4) ist fur Methylenchinone typisch [2] [6]. Beide Verbindungen sind sehr basen- 
labil; bei Coleon E kann indessen kein blaues Enolat-Ion beobachtet werden; die 
Verbindung lagert sich zu schnell - in noch unbekannte Produkte - urn. Hingegen 
scheint Coleon E etwas weniger saurelabil als Fuerstion zu sein, das schon mit Spuren 
von Saure unter Urnlagerung reagiert. 
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Schewa 

3aG) 11 = H 4 
b I t  =COCH, 

5 

2a R = H  
b K = COCH, 

(‘oleon E 
1 

6 7 8 9 

107) 11 12 13a R = H 
b R =COCH, 

6 )  

7 )  

8-Konfiguration der C(3)-  und C(4)-Methylgruppcn sowie A/B-trans-Ringverkniipfung nicht 
bewiesen. In Analogie zu Hydrierungen an Coleon B [ 3 ]  angenommcn. 
Konfiguration an (:(lo) noch nicht ahgeklart ; wahrscheinlich 1st die Methvlgruppc B-standig. 



HELVETICA CHIMIC.4 -4CT.k -~ 5.5, l?aSC. 6 (1972) - Nr. 192 1999 

5 .  Sauerstoffunktionen. - Im Phenanthrenderivat 5 sind alle 0-Funktionen 
in Form von 4 phenolischen und einer aliphatischen Acetylgruppe festgelegt, die, wie 
spater gezeigt wird, aus 2 Carbonyl- und 2 enolischen OH-Gruppen entstanden sind. 

nil 
Fig. 2 .  l;V./VIS.-Spektren von Coleon E (I) (-) in -4ther zmd voiz Firerstion (10) ( - - - - )  in .JthanoZ 

Tabellc 2 

CJ V.1 VIS . -Spek tren  

1 (Atlier) : A,,, = 217 (4,04) ; 281,s (4,15) ; 435440 (4.11) nuii (loge) 
4 (Ather) :  243 (3,94) ; -251 (3,92) ; 285 (4,09) ; 430 (4,03) ; -480 (3,99) 

10 (Athanol) : 252 (3,64); 445 (4,09) 

IK. -Banden 

1 (KBr) : ca. 3460, 2965, 1652, -1642, 1577, 1554 cm-I 
4 (CHC1,): ca. 3500, 2970, 1776, 1723, 76\55, 1602, 1580 

10 (CC1,): 3472, 3300, 1590, 1510 

Nur die chirale, sekundare Hydroxylgruppe hat unverandert die Dienon-Phenol- 
Umlagerung uberstanden. Im Nah-1R.-Spektrum von Coleon E ist eine ctfreieo und 
verdunnungsabhangige OH-Bande bei 2,76 p (3618 cm-l) zu erkennen. Sie durfte ent- 
weder von der Hydroxylgruppe in der Seitenkette oder von der enolischen OH an 
C(14) herruhrens). Andere Banden bei 3 , O l  p (3322 cm-I) und 3,13 p (3195 cm-I) 
stammen von der chelierten OH-Gruppe an C(11) sowie eventuell von weiteren Che- 
laten (OH an C(l6)) .  Acetylierungsversuclie an Coleon E (Acetanhydrid + Na-Acetat 
bei Raumtemperatur) haben gezeigt, dass zuerst in rascher Reaktion ein weinrotes 

8 )  Hydrochinon zeigt unter densclben Aufnahmcbedingungen auch eine verdunnungsabhangige 
OH-Bande bei 2.76 11. 
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0-Dizrcetat gebildet wird, welclies sicli dann langsam in ein orangegefarbtes Acetat 9, 

umwandelt, d.as bei Iangerer Reaktionsdauer seinerseits in farblose Verbindungen 
ubergeht. Es gelang, das weinrote 0-Diacetat weitgehend zu reinigen und durcli 
Spektren zu charakterisieren ; vgl. Tab. 2. 

D. e sehr langwellige Carbonylbande des $-Methylenchinons im Fuerstion (10) bei 
1590 em-l erscheint im Coleon E nocli etwas langerwellig versclioben (1577). Im 
Acctat 4 liegt sie bei 1602 cm-l. Das 1R.-Spektrum zeigt ferner, dass Coleon E nocli 
eiiie weitere, lconjugierte Carbonylgruppe haben muss, die im Fuerstioii (10) nicht 
enthalten ist; ilire Absorption in1 IR. bei 1652 cm ~1 entspriclit der Bande bei 1661 
cm-l in Coleon B ( l l ) ,  (C(2)-Carbonyl). 

Man wird die sehr langwellige Carbonylbande von Coleon E bei 1577 em-' auf das 
ausgedehnte konjugierte System uiid aul die intrarriolekularen Wasserstoffbrucken 
mit der OH an C(11) und eventuell an C(16) zuruckfuhren. Zur Erklarung der krafti- 
gen bathochromen Vcrschiebung der Hauptbande im Diacetat von 437 auf 430/480 
nni wird der Einfluss der C(14)-OH auf die Carbonylgruppe an C(12) verantwortlicli 
gematht (s. Absclinitt 9). 

6 .  lH-NMR.-Spektrum von Coleon E (Fig. 3). - Coleon E besitzt 4 hfethyl- 
gruppt?n, von clcnen nur clas Signal bei 1,31 ppm (C(17)-CH3) aufgespalten ist ( J  = 6,5 
Hz). Die cherriische Verschiebung der tertiaren Methylgruppe an C(10) (1,44 ppm) 
stimrnt gut mit der des entsprechenden Signals der C(lO)-CH, im Fuerstion uberein 
(1,53 ppm). Weitere alipliatische Metliylgruppen fehlen. Dagegen sind 2 Methyl- 

___- ....,-i.. , , I .  I . ,  i . ,  . I I .  I .  ,i.'. . I .  I I I . ,  ' . I , .  . I ,  ' , I  I . .  . . I . .  I I , .  . . I . .  ' I  I I . ' .  I . ,  I .  I , .  I .J 
10 !3 8 7 6 5 4 3 2 1 6CpPml 

Fig. 3. lH-NMR.-Spektrum ? t ~ d  E n t k o p p l n ~ i ~ s e x p p e r ~ ~ z ~ ~ z t e  DO% Coleoui l2 (1) in CL)CI, 

9, Laut NMR. ein Gcmisch mit C(2)-Enolacctat (ncues Vinylproton bci 6,95, neue ilcetylgruppe, 
2,40; Vcrschwinden des ursprunglichen AH-Systems an C ( 2 ) )  und C(ll)-O-Acetat (Verschie- 
bung clcr (:(lZ)-Carbon~lgruppe nach 1620 cn-' ; A,,s, 440 nm). Das afarblose)) Acetat ist eben- 
Ialls cin Gerniijch, z. T. niit eincr aromatischcn T'erbindung. Wegcn Instabilitat konnte keines 
dieslrr 4cctate rein isoliert werdcn. 
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gruppen an sp2-C:-Atomen mit Signalen bei 1,96 und 2,15 ppm zu erkennen. Wir 
interpretieren sie als C(3)- und C(4)-Methyle, da die chemischen Verschiebungen 
denen der aus Dihydro-coleon B partialsynthetisch erhaltenen Verbindung 12 ahnlich 
sind (1,96 und 2,33 ppm). Allerdings ist ini Spektrum von Coleon E die an 12 
beobachtete doppelte homoallylische Kopplung nicht festzustellen. 

Andere Signale von Bedeutung sind : - das AB-System einer anisotropen Methylen- 
gruppe (C(1)) mit Jgem = 17 Hz und116 = 1,69 ppm; ahnliche Werte haben wir schon 
in der Coleoii B-Reihe festgestellt [3] ; - das AB-System der Vinylprotonen an C(6) und 
C(7) bei 6,65 und 7,39 ppm mit J = 7,5 Hz; die entsprechenden Signale im Fuerstion 
liegen bei 6,31 und 6,71 ppm [2], bzw. im Pristimerin bei 6,33 und 7,03 [2]. Da keine 
Fernkopplung festgestellt werden konnte (vgl. Pristimerin [a]), ist eine Zuordnung 
auf Grund der Tatsache, dass im 0-Diacetat ein Vinylproton um 0,5 ppm nach 
hohereni Feld verschoben worden ist, zu treffen : Das nahegelegene C(7)-Proton ist 
vermutlicli durch die 0-COCH,-Gruppe abgeschirmt. Die reduzierten Kopplungs- 
konstanten, die beim Einstrahlen bei 4,OO ppm im fi Off-Resonance ol3C-Spektrurn von 
Coleon E beobachtet werden (siehe Abschnitt 7) betragen demzufolge fur C(6) Jred = 
25 und fur C(7) Jred = 35 Hz. 

7.  13C-NMR.-Spektrum von Coleon E. - Das lH-Breitband-entkoppelte 
13C-NMR.-Spektrum von Coleon E bestatigt das Vorliegen von 20 C-Atomen (Fig. 4), 
und zwar von 8 sp3-C-Atomen, 10 sp2-, vinylischen C-Atomen und 2 sp2-Carboiiyl- 
C-Atomen. Mittels der ((Off-Resonance o-Entkopplung (Frequenz 400 Hz) und der 
Theorie der reduzierten Kopplungskonstanten ( J r e d )  liessen sich alle lH-gekoppelten 
C-Atome zuordnen (Fig. 4 und Formel I). 

Einige Singulette wurden unter Benutzung von Tabellen [7] zugeordnet. Das 
Kesultat ist in Formel I zusammengefasst: 

t H ,  
4? 9 

I 

8. Die 2-Hydroxy-n-propyl-Seitenkette an C(13). - Von grosser strukturel- 
ler Bedeutung ist das komplizierte Signal der Seitenkette im IH-NMR. von Coleon E 
(vgl. Fig. 3). Durch Entkopplungsexperimente an 1 und dem Diacetat 4 ergibt sich, 
dass Coleon E keinen Isopropyl- sondern einen 2-Hydroxy-.n-propyl-Rest an C( 13) 
besitzt. Die Methylenprotonen an C(15) sind namlich Teil eines ABMY,-Systems mit 
Signalen bei 2,66, 2,96 und 4,26 pprn und J A B  = 14, J M ~  = 6,5 Hz. Nach Einstrahlen 
bei 1,31 ppm (Y,-Teil), kann ein sauberes ABX-System erkannt werden ( 1  JAX+ JJ=,x~ 
= ca. 10 Hz). Das Methinproton an C(16) bei 4,26 ppm wird bei der Acetylierung 
um 0,s pprn nach tieferem Feld verschoben. Im Acetat 4 ist das ursprungliche ABMY,- 
System zu einem AA’MY,-System vereinfacht. Der M-Teil erscheint nun als sauberes 

126 
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Sextett urid kann durch Einstrahlen in das Signal der C( 17)-Methylgruppe als 
Tripkt beobachtet werden. Umgekehrt gibt der AA'-Teil beim Einstrahlen bei Hw 
ein Singulett. 

Da a-Propyl-Seitenketten in Diterpenen bislier nocli nie aufgefunden worden 
sind, haben wir den spektroskopischen Nachweis durcli einen chemisclieii L4bbau er- 
hartei. : Permethylierung voii Coleoii E (Ag,O/CH,J) und anschliessende Ozoiiolyse 

200 190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 

Fig. 4. %-NMR.-Spektren uoii Coleon E (1) in CDCZ, 
oben: Breitband entkoppelt; untcn: <<Off-Kcsonancee cntkoppelt 

(((Off-Resonancco-E'requenz = 400 Hz) 

des ijligen Methylierungsgemisches mit oxydativer Aufarbeitung und Veresterung der 
saurenAnteile gab den gas-chroniatographisch einwandfrei nachweisbaren p-Methoxy- 
buttersaiiremethylester (6). Die Trennung vom zugesetzten isomeren /3-Methoxy- 
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isobuttersauremethylester war an einer SF-96-Kapillarkolonne (60 m, @ 0,32 m/m) 
gut miiglich (vgl. Fig. 8 im exp. Teil). Die Chiralitat der erhaltenen P-Methoxy- 
buttersaure wird noch bestimint. 

9. Stellung der 2-Hydroxy-n-propyl-(1)-Seitenkette am Kern. - Wenn 
Ring C von Coleon E aromatisiert werden kann, so musste er nach Methylierung des 
Polyplienoles und anschliessendem energischen Permanganatabbau und Veresterung 
entweder den Trimethoxy-trimellith-saureester (7) oder den Trimethoxy-heminiellith- 
saureester (9) liefern, je nachdem, ob die Seitenkette die Stellung 13 oder 14 ein- 
nimmt. Da schon die milde katalytische Hydrierung von Coleon E kompliziert ver- 
lauft und z.T. durch Reoxydation bei der Aufarbeitung zahlreiche Produkte liefert, 
haben wir versucht, das als Zwisctienprodukt erwartete, sehr empfindliche Brenz- 
catechinderivat sofort zu methylieren oder acetylieren (Dimethylsulfat, Dithionit, 
10% NaOH oder Pd/BaSO,, Acetanliydrid und anschliessend Ummethylierung mit 
Dimethylsulfat-NaOH). Das so erhaltene rohe Gemisch der Methylather wurde dann 
ohne Reinigung mit KMnO, - 0,05 N KOH abgebaut und die Saurefraktion mit 
CH,N, in die Methylester ubergefuhrt. Die Trennung der authentischen Ester 7 und 9 
(s. exp. Teil) gelang an einer PMPE + PZ 101-Kapillarsaule (18 m, o = 0,33 m/m) bei 
182". Das Gemiscli der Abbauester wies trotz Vorreinigung durch Destillation ca. 15 
Komponenten auf. Hauptprodukte waren Mellophansauremethylester ( S ) ,  sowie beide 
Ester 7 und 9. Der Nachweis erfolgte durch kombinierte Gas-Chromatographie- 
MassenspektroskopielO), sowie durch Mischchromatogramme (vgl. Fig. 9 exp. Teil). 
Mellophansaure, die auch bein1 Abbau von Fuerstion (10) entsteht [8],  durfte aus 
Ring B von Coleon E stammen, die Sauren 7 und 9 hingegen aus Ring C. Eine 
5-Methoxy-l,2,3,4-benzoltetracarbonsaure (aus Ring A) kommt in den Abbauestern 
nicht vor (fehlender M+-Pik bei mje 340). Das gleichzeitige Auftreten voii 7 und 9 
macht den Abbau fur die Bestimmung der Lage der Seitenkette wertlos. Das Resultat 
blieb in mehrinals wiederholten Versuchen unter Verwendung von oligem bzw. um- 
ltristallisiertem Coleon E dasselbe. Da die Ausgangsmaterialien nach NMR. rein sind 
und scharfe Signale ohne jegliches Anzeichen einer Aufspaltung besitzen, konimt das 
Vorliegen eines Isomerengemisches nicht in Betracht. Vielmehr muss angenommen 
werden, dass wahrend der Methylierung eine basenkatalysierte Umlagerung am 
Poly$h.ewol eirigetreten ist. Dafur kommen mehrere Mechanismen in Frage, welche 
zu einer Vertauschung von C(13) und C(14) fuhren. Um eine Hooker-Oxydation [9] 
durfte es sicli wahrscheinlich nicht handeln, da sie C(12) und C(13) vertauschen muss- 
te. Gesicherte Schlusse konnen aus diesem unerwarteteri Ergebnis nicht gezogen wer- 
den. 

Durch Cle?nme?zsen-Reduktion von Coleon E (Abschnitt 10) wurden die substituier- 
ten p-Benzochinoderivute 2a und 3a hergestellt und mit Royleanon (134 1101 kor- 
reliert. Damit ist bewiesen, dass die Seitenkette an C(13) steht. In dieselbe Rich- 
tung deuten auch weitere Argumente: namlich die Verschiebung des Protons an C(7) 
im 0-Diacetat 4 nach hoherem Feld, was wir, wie bereits erwahnt wurde, auf die 
abschirmende U'irkung der 0-Acetylgruppe an C( 14) zuruckfuhren und ferner die 
ausgepragte bathoclirome Verschiebung der langwelligen Bande im UV./VIS.- 
Spektrum. Sie sclieint uns mit einer P-standigen OH-Gruppe (vinyloge Saure) eher 

I") Wir danken Herrn Prof. K .  Gvob fur die Durchfiihrung dieses Experimentes. 
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verstaiidlich al:; mit einer cc-standigen. Hs ist in einigen wenigen Fallen nachgewiesen, 
worden, dass die Acetylierung einer @tandigen Hydroxylgruppe an einem Methylen- 
chinon zu einer bathochroinen Verschiebung fiihrt, vgl. Atrovenetin und verwandte 
Verbindungen ! 1 1 1. 

10. Absolute Konfiguration an C(10). - Die bereits unter 9. erwahnte 
Clemnmt-men-Reduktion gab in der zweiphasigen Ausfiihrung (Toluol-HC1 as.) wie 
schon heim Fuerstion [ Z ]  auch bei Coleon E ein strukturell wertvolles Resultat. Die 
urspriir.glich tiefrote Toluollosurig entfarbte sich durcli Reduktion sehr rasch. Ver- 
haltnisrnassig ejnheitliche Produkte entstanden jedoch erst nach langerem Ruck- 
flusskochen (12--15 Std.). Bei der Aufarbeitung farbte sich die Toluolschicht rasch 
wieder rotbraun. Cliromatographie der Produkte an SiO, gab eine rasch wandernde, 
intensiv gelbe Zone, aus welcher das im Hochvakuum destillierbare (Kugelrohr, 
110-130", 0,0001 Torr) Chinon 2 a  erhalten werden konnte. 

Die Eigenschaften - FeC1, rotbraun; violettes Alkalisalz mit A,,, 520 nm; rever- 
sible Reduktion; A,,, Ather: 273 (log F 4,18), - 280 (4,17), 397-405 (2,78); vmax 
(CHC1,) : 1639, 1600 (stark) - zeigen, dass ein alkyliertes, ungesattigtes Hydroxy-p- 
benzochinon vofliegt [12]. Die Ahnlichkeit rnit Royleanon ( 1 3 4  ist unverkennbar ; 
(siehe Tab. 3 und 4). Laut NMR. ist es ein Gemisch mit Doppelbindungen in RingenA 
und B, sowie in der Seitenkette; laut MS. eine Mischung von C,,H,,O, und C,,H260,. 
Nach katalytischer Reduktion (Pd/C-Eisessig) oxydierte sich das erhaltene Hydro- 
chinon schon waihrend der Aufarbeitung wieder auf. Das Chinon 3a war nun einheitlich: 
MS. C,oE.[zsO, (M+= 316). Es ist ein Isoineres von Royleanoii (13a) 11) und entspricht 
ihm in sejnen UV./VIS.- und IR.-Spektren weitgehend; (siehe Fig. 5 undTab. 3 und 4). 
huch daz 0-Acetat 3 b zeigt Elektronenspektren und Iiifrarotspektren im Carbonyl- 
bereich, die mit denen des 12-0-Acetoxy-royleanons (13 b) weitgehend iibereinstim- 
men (siehe Fig. 5 und Tab. 3 und 4). Es liegt demnach ein 9-Benzochinonderivat vor, 
was die Lage der Seitenkette definitiv beweist. Schliesslich sind die CD.-Kurven von 
2a und 3a (siehe Fig. 6) der von Royleanon so alinlich, dass auf identische Kon- 
figuration an C(10) geschlossen werden kann. Fur Royleanon ist die p-Konfiguration 
durch Verkniipfung niit Ferruginol bewiesen worden [lo]. 

Die Chiralitat des Zentrums an C(16) von Coleon E steht noch nicht fest. Wir ge- 
denken, diuauf in einer spateren Arbeit zuriickzukomnieri. 

Tabelle 3 .  UV.-VI.5.-Spektren van p-Benzochinonen L,,, (in Ather) 

2a: 
3a: 

13a: 

13b: 260 ; 267 ; 327; 390-470 

273 14,175); -280 (4,166); 397-405 (2,78) nm (logs) 
272 (4,133); -279 (4,118); 397-412 (2,723) 
277 (4,20 );  -283 (4,18); 403 (2,71) 

3b: 260 (1,12 ) ;  -267 (4,08); 327 (2,501); 390150 (1,75) 

Tabelle 4. I R.-Spektren won p-Benzochinonen in der Carbonylregion (in CHC1,) 

2a: 1686, 1657, 1640, 16,05 cm-' 
3a:  1682, 1656, 1636, 1607 
13a: 1674, 1650, 1640, 1630, 1602 
3b: 1770, 172.5, 1660, 1655, 1650, 1605 
13b: 1770, 1725, 1660, 1655, 1649, 1607 
- 

11) Isoliert ails einer botanisch nicht nahcr identifizierten Plectranthus-Art ; vgl. Fussnote 20 in r3j. 
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11. Bemerkungen zur Struktur von Coleon E .  - Coleon E ist nicht nach der 
Isoprenregel aufgebaut. Es stellt eineii neuen Strukturtypus unter den Diterpenen 
dar. Wir nehmen jedoch an, dass es auch, wie alle bisher von uns aus Labiaten isolier- 
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1700 1600 cm- 1700 1600 cm-l 
Fig. 5. f12.-Spektren vo~2 p-Benzochinonen in CHCl, 

links oben: 3a, unten: 13a; rechts oben: 3b, unten: 13b 

Fig. 6. CD.-.Spekfren von 2a (----), 3a (-.-.-) und. 13a (-) in Dioxan)  

ten Diterpen-chinone und -hydrochinone, zur Abietangruppe gehort, worauf u. a. die 
Konfiguration an C( 10) hinweist. Es diirfte durch sekundare Skelettumlagerungen 
iin Verlaufe der exzessiven Dehydrierung aus einem regular gebauten Vorlaufer ent- 
stehen. Fur die Methylgruppe an C(3) postulierten wir eine Methylwanderung von 
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C(4) r.acli C(3) ,  die der Erzeugung des durclikonjugieren Systeins vorausgelien 
musstr:. Vergleichsweise ist die Deliydrierung in Fuerstion ( lo) ,  sowie i n  Coleon C ~ 131 
und Cdeon D 1,141 auf Ringe R und C bcsclirankt geblieben und hat Ring A intakt 
gelasstn. Hingegen ist in Coleon B (11) [ 3 ]  zur Ermaglicliung des allc Ringe uinfasseii- 
den konjugierten Systems eine Methylgruppe an C'(4) oxydativ entfernt worden. 
Coleon A 1151 zeigt eine C(4)-Aldehydgruppe, doch ist dort die Dehydrierung von 
Ring .A anders verlaufen. In Coleon E koinrnt also eine neue Variante zum \'or- 
schein' 2 ) .  

-4n und fur sich kommt eine 1,2-Metli~lverscliiebuiig auch fur die Umwandlung 
einer hopropyl- in eine n-Propylseitenkette in Frage, doch wiirde man dann eher eine 
1-Hydroxy- anstelle der gef undcneii 2-Hydroxygrupyc erwarten. In der naheliegen- 
den Aiinahme, dass die Hydroxylierung irgendwie niit der Methylversehiebung 
zusamrnenhgngt, postulieren wir die priiniire Hydroxylierung einer Methylgruppe 
in der Isopropylgruppe (vgl. Coleon C [131 und Coleon 11 1147) und hierauf eine 
Elimin,*tion unter Beteiligung des Plienolkernes : 

Das gebildete Spirocyclopropyl-cycloliexadi~~ion iniisste dann eine saurckata- 
lysierte nucleophile offnung des Cyclopropanringes am tertiaren C-Atom erfahreii 
(vgl. mlxlianistjsche Arbeiten an Spirocyclopropql-dicnonen voii Winstein & Bairtl 

Wertn Coleori E oder ahnliche Verbindungen mit einer 2-Hydroxy-n-propylseiten- 
kette ZLL Furanen bzw. Dihydrofuranen cyclisiert werdcn, entstehen sc-Methylfurane : 

mi). 

Fur die ziemlich zahlreichen Diterpene iiiit Furan- und Di1iydrofuraiiring.en 
(vgl. die aus Labiaten stammendc Gruppe der Tanshinone 191) wird heute allgemeiii 
die b-Stellung der Methylgruppe am Furanring angenommen. Sic ist auch in cler 
Mehrzafl der Faille einwandfrei bewiesen worden. Man wird nun aber in Kenntnis der 
Struktui- von Coleon IT auch die erwiilinte Mogliclikeit eincr a-Stellung in einzelnen 
Fallen irn Auge behalten mussen. 

Wir dankcn clern Schweizrvischen I\'utionuZjonds (Gcsuch Nr. 2.434.71) fur die finanzicllc Cnter- 
stutaung dieser A4rhcit; den Herren Dr. .4. I ) .  (2. A g m w ,  Kniversity Chllcgc o f  Mialcs, lkpt.  01 
Botany, ;"Lberpstwyth, P. It. 0. Bully & I)r. G. ,4. Ck~sseiz, Piairobi, fur das Sarnmcln uncl Scnclcn 
des Pf1an:munatcrials; Herrn H. Kraznz, ehcni. Ixiter tlcr stadtischen Suklrulcntensamrnlung, 

12) I)er in [31 disku tierte Mcchanismus der Hildung \ 'on 12 aus 1)iliytlrocoleon F3 untl Forinaldchyd 
diirftt fur 1 wenigcr in Betracht fallen. 
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Zurich, fur dic Aufzucht und Vermehrung dcr Pflanzcn. Weiter danken wir den Herren Prof. 
W .  u. Philipsborn, dipl. chem. P. I ten und dipl. chcni. R. Hollenstein fur Aufnahmen von NMR.- 
Spcktren, Spinentkopplungsexpzrimentc und fur wcrtvolle Diskussionen; Herrn Prof. M .  Hesse 
und Mitarbeitern fur Massenspektren; Hcrrn Prof. K .  Grob fur die Hilfe bci den gas-chromatogra- 
phischen Problemcn; Herrn Dr. K .  Noack,  P. Hoffmann-La Roche & Co., AG, Basel, fur die Auf- 
nahmc dcs OKD.-Spcktrums von Verbindung 5 ;  Hcrrn H .  Frohofer und Mitarbeiterinnen fur pK- 
Messungcn sowie zahlreiche 1R.-Aufnahmcn. 

Experimenteller Teil 
1. Vorbemerkungen. - Es geltcn die in fruhcren Arbeitcn dieser Reihe gemachten Angaben. Zu- 

satzlich wurden verwcndet : fur Ccfriertrocknungen einc Heraeus Apparatur Typ GT2; Gas-Chro- 
inatogratnmc wurdcn an einem Carlo Erba-Fractovap, Modell G1, Typ AID (FID) mit einem 
Carlo Erba-Elektromcter-Digital-Integrator Modell 72 ausgefuhrt; 13C-NMR.-Spektren an  einem 
I'arian XL-100-15 Spektrographen, ausgerustet mil  einer Puls-Fourier-Transformeinhcit und 
einein 620i-8 K Computcrsystem. Als Locksignal diente die D-Kesonanz von CDC1,. Die ppm- 
Wcrte sind relativ zu TMS (8 = 0) angcgeben (c  = 120 mg/2 ml CDCl,). 

2. Isolierzlng. - Zur Extraktion standen uns die folgenden lufttrockcnen Blattmatcrialien zur 
Vcrfugung: 2,04 kg Coleus Spezies P. R. 0. Bully No. 70431 aus den Taita Hills, aufgezogen in 
Nairobi, erhalten am 17. 2. 1955 von P.  R. 0. Bul ly ;  1,77 kg C. barbatus, aufgezogen im Garten von 
Dr. G. A .  CZassen, Nairobi, erhalten am 2. 2. 1968; 1,8 kg C. kilimandschari, gesammclt urn Nairobi 
von Dr. A .  D. Q. Agnew, erhaltcn am 13. 1. 1969; 1,25 kg C. burbatus; aufgezogen im Garten von 
P. R. 0. Bully, Nairobi, erhaltcn Februar 1971; 1.1 kg C.  Spezies N o .  10431, aufgczogen in der 
staidtischen Sukkulentensammlung ( H .  Krainz) ,  Sommcr 1968. 

Isolierungsschema 

trockenc Blatter 

I Ather 15-20', 2 Std 
3 
Extrakt (rotbraun) 

1 
1 

V 
Ilypophascn (rot) + Epiphascn (grun) 

Eincngen im Teilvakuum, Losen des Konzentrates in Benzol, Versetzen der Losung mit dop- 
peltcm Volumen Petrolather, darauf Ausschutteln mit 85proz. Methanol 

' Gefricrtrocknen 1 

J- 

rohes Farbharz 

1 1. Schnelle Chromatographic an SiO, niit Ather 

gercinigtcs Farbharz 

I 
V 
Coleon E/F-Fraktion 

I Gcfriertrocknen, 3 .  Chromatographie des Ruckstandcs aa  50, mit Benzol/Athcr 7 :1 
V 
Coleon E + Coleon F 

2. Chromatographie an  SiO, mil Hexan/Aceton 5 :  1, Abtrcnnen der Carotin-Vorfraktion 

~ 

c 
Kristallines Colcon E. 

I<ristallisation aus Accton/Pentan bei - 20" 

0,22 kg lufttrockene Blatter von C. kilimandschari wurdcn in 4 1 Athcr bei 15-20" wahrend 
2 Std. stehcngelasscn. Each Filtration durch Glaswolle und Zugabe von 0,5 1 Benzol zum tiefroten 
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Extrakt wurdc in1 Vakuuni stark konzcntricrt. Zuni Korizentrat wurden hicrauf 250 ml Benzol und 
0,6 1 Petrolather (30-60") gegeben und dicsc Losung sofort im Scheidetrichtcr mit 2 Portionen von 
0,5 1 85 proz. Methanol cxtrahiert. Die vereinigte, tiefrotc Hypophase wurde rnit etwas Pctrolather 
gewasc tien und am Wasserstrahlvakuuni bei Kaumtcmpcratur bis zuni huftreten eincr Triibung 
eingedzmpft. Hierauf w i d e  sofort durch Eintauchcn in fliissigei- Luft eingcfroren und ubcr Nacht 
gcfriergetroclmet (Endvaliuum 5 . 10-1 Torr). Aushcutc 4,O g an rotem Schaum (1,80,6) 18). Ilicsc 
Substanz, gclost in wenig Athcr wurde anschlicsscnd tlurch vine Si0,-Celit-Saulc (8 x 13 cm, 400 g 
Adsorbens, Lanfmittel Ather) filtriert und dic Substanz aus der ticfroten, rasch laufcndcn Zone 
rnit Eiskuhlung iaufgefangen, dann niit Benzol vcrsetzt unil dcr Athcr irii Valiuurn vcrjagt. Die 
ausgefrorene Ben zollosung wurdc hicrauf gefriergetrocknet. .\usbeute 2,8 g. Anschlicsscntl crfolgte 
sorgfahige Chromatographic an 1,2 kg SiO, mit Hexan/Accton 5 :1. IXc Bildung von schwarzen 
uncl briunen, sta.rk haftcndcn Zonen konnte wicclerum bcohachtct wcrdcn. Der breiten, tiefroten 
Coleon E/F-Zone liefen verschicdcne schmale gelbe, riitlichc und orangcgrfgrbte Zonen voraus, die 
g u t  ab,;etrennt werdcn konnten. Nach Zerschncidcn dcr SBiile u n d  Elution tler Farbstoftzonc 
wurde ,;efriergctrocknct. Ausbeute 1,l g roter Schauin, clcr anschliessend mit Renzol/.4ther 7 :1 er- 
neut an $30, (1 kg, Saule 8 x 35 cm) chromatographicrt murde. Optinialc Trennung t ra t  nach ca. 
6 Std. tin: scharii getrennte Zonen von Colcon F (klcin, vorauslaufend) und Coleon E (gross, lang- 
samcr .wnantlernd). Wicdcr waren schwarzlichc, braune untl diesmal auch griinlichc, stark haftmtlc. 
Zoncri festzustellen. Diffuse, rotlichc und gclbliche Zoncn liefen ini Chi-omatogramm voraus. Kach 
Zerschiieiden, Elution und Gefriertrockncn wurtlen crhalten : 531 nig Coleon E, diinnschichtrein 
(0,24%) und 1088 mg Coleon F (0,0S%)14). Coleon E wurdc hierauf durch Iangcres Aufbewahrcn 
einer k3nzcntricrtcn I ihung  in Aceton/Pentan bei - 20" kristallin crhalten. ITmkristallisation aus 
Aceton/Pentan, Accton/Hcxan oder Accton/Toluol : schwarzrotc, massivt: Tafeln. Nach Zmaliger 
Uinkristallisation aus demselhen Liisungsmittcl: 270 nig = 0 , l  2<>&. 

Bemcrkungen: Es ist zuni Gelingcn tler Heinigung notwendig, dass allc Opcrationcn so rasch 
als moj:lich nacheinander ausgefiihrt werden. Ilas \%'cglasscn dcr 1. Chromatographic an SiO, (niit 
Hexanl.4ceton 5 :1) bewahrte sich nicht, da  die liristallisation dcs Farbstoffes nachhcr grossc 
Schwicrigkciten bereitetc. Fur dic DC.-liontrollc eignen sich : Si0,-Fertigfolien rnit Benzol/L$ther 
4 :  1 und Cellulose-Folien niit Hexan/Benzol 3 :1) = 'l'rcnnung von Coleon E und Coleon 1;. €Ioch- 
valinuingctrockriete, nicht kristalline C'olcon E-Fi-alrtioncn sintl instabil iincl verf5rbt.n sich nach 
kurzer Zeit schwarz. Xufbcwahrcn in kristallisicrtcm Rcnzol ist uber liingcre Zcit obne wcsentliche 
Zersetzung moglich. Chrornatographic an 50, bci ticfer Temperatur (ca. 0") bietct gegenuber (lcm 
beschr ebenen Verfahrcn keinenVortcil, da es wesentlich Ianger dauert. An MgSO, (\vasserfrei) tr i t t  
allniahliclic Unilagcrung des Farbstoffes ein, die ganze SSulc farbt sich griin; an ZnCO, crfolgt sehr 
rasche Zersetzung; Gips trcnnt schlecht; BaSO, mit Henzol trennt gut,  filtriert a lxr  langsam ; 
Cellulose gibt mit Benzol/Hcxan 1 :3 gute Trennung, dic Kapazitat ist jecloch geringer als an SiO,; 
Polyarnid witr ungecignct. 

A L S  260 g C. bavbatus wui-de analog 180 mg 1crist;Lllisicrtcs Colcon E erlialtcn (0,0704). In 
C. Spe.:ies B N o .  70437 (Taita Hills) wurdcn Colcon E untl I; cbcnfalls, jedoch in ctwas gcringcrer 
Mengc (diinnschichtchromatographisch) nachgewiescn. 

Coleon E:  Srnp. 186-187" (Zers.) ; laut UC. ist tlcr Farbstoff nach kurzcm Schmclzcn teilweise 
noch vorhandcn. Rf auf SiO, (mit Hexan/Xccton 5:2) = 0,21, (mit Iliisopropylather) = 0,21, (rnit 
Renzoi/:dther 4: l )  = 0,19. pK&s = 7,00, Aqii.-Gcw. ca. 160. [ a ] g  = 0" (CHCI,); (vg1. jedoch die 
CD.-Vl'crte). Reagiert mit o-Pheny-lendiamin in Eisessig zu eincni violetten (auf DC. rotcn) 
Hauptprodukt mitamax = 238,2.56, -272,286, ZYC), -322, -409-414, -429, -480,509, -550nm. 

MS.: d l i  342 (C,,,H~,05), m / e  327 (M+-CH,), 324 ( d l t -  H,O), 309 (M+-CH,-H,O),  298, 
283, 2 3 2 ,  267, 'i!54, 242, 199. CD. (Dioxan) (At.):  230 (0), 245,5 (-3,89), 267 ( O ) ,  276 (+7 ,6) ,  
287 (01, 301 (-.11,5), 330-340 (O), 427 (+5 ,63) ,  520 (0), c = 0,19 mg/ml, d = 0,5 cni, T = 2 2 , .  
IR. (1~:Ek): 3460, 2965, 2920, ca. 2680, 7652, -1641, 1.577, 1554, 1496, 1452, 1425, 1392, 1373, 
1341, .'299, 1215, 7088, 700$, 910 cm-l. 

13) Das beschriebene Extraktionsverfahren ist unvollstiindig. I h r c h  wiederholtc Extraktion kann 
noch mehr Farbstoff gclvonnen werden, der aber vie1 starkcr verunreinigt ist und bei cler Iiri- 
stdlisation ,grosse Schwicrigkeiten bietet. 
Uher die Struktur yon Colcon 1; hoffcn wir spiiter zii livrichtm. 
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3. DC: Vergleiche m i t  bekannten Diterpenchinoneiz. - (Fig. 7) .  Adsorbcns Kieselgel, Laufmittel 
Diisopropvlather (vgl. auch [13]). 

1 2  3 4  

P x  

5 6 7  

Fig. 7. DC.-Vergleiche mil bekannteia Dzterpenchznoiaen 

1 Coleon A [15] (gelborange) 
2 Coleon B 
3 Coleon C [13] (gelb) 
4 Colcon D [14] (rotorange) 
5 Coleon E (dunkelrot) 
6 Fnerstion [l]  [Z] (untcr tcilwciser Zersetzung hellrot) 
7 Koyleanon [lo] (orange) 

[3] (unter teilweiser Zersctzung braunorange) 

4. Saureunzlagerung. - Phenanthrenderivut 5.  ~ 125 mg Coleon E (olig, chromatographisch nicht 
von Coleon F getrennt), gelost in 7,5 ml Essigsaureanhydrid wurdc hei 0" mit 9 ml Essigsaure- 
anhydrid und 20 Tropfen BF3-Atherat versetzt. Sofort Farbumschlag violett+ braun. Nach 14 Std. 
wurdc auf Eis gegosscn, niit Ather extrahiert und die ktherphase rnit dem rcstlichen Acetan- 
hydrid nach intensivcm Waschen mit ges. Na-Hydrogcncarbonatlosung am Hochvakuum eingc- 
dampft. Die Neutralprodukte wurden an  SiO, (13 x 3 cm) mit Hexan/Aceton 5 :2 aufgetrennt und 
die verschiedenen Zonen spektrophotomctrisch auf das Phenanthren gepruft. Es war in einer 
braunlichen und in einer gelblichen, langsam wandemden Zone enthalten. Das gcsuchte Produkt 
1st farblos und zeigt im UV.,,, einc starke violctte Fluoreszenz. Durch mehrfachc praparativc 
Chromatographie wurden schliesslich 32 mg (15%) schwachgelbes 01 mit den im thcoretischen Teil 
angegcbenen Spektraldaten erhaltcn. Kristallisiertes Coleon E liefertc dasselbe Ergebnis. Mit 
H,SO, (1 Tr.) in Essigsaurcanhydrid entstand dasselbe Produkt, jedoch nur in sehr geringer Aus- 
beute. 

5 nahm meder niit Pd/C (10%) in Athanol noch mit Pcl-Mohr in Eisessig odcr in Athanol Was- 
serstoff auf (quantitative Ruckgewinnung), 

Umatherung (Methanol, 1 0 %  KOH, Dimethylsulfat, wcnig NaHSO,) gab sofort eine blauc 
Losung. Nach Aufhellen und A4ufarbcitung wurden auf nunnschicht 3 gelbe, 1 orange und 1 rote 
Zone (nebst farblosen, im UV.,5, fluoreszierenden) fcstgcstcllt. Phenanthrenchinone ? Auf cine 
nahere Untersuchung wurde verzichtet. Bei Durchfuhrung ohne Zugabe eines Reduktionsmittels 
wurde zur Hauptsache eine gelbe, phenolischc Verbindung bcobachtet (auf DC. roter Fleck), dic 
laut IR. ein Chinon sein kBnnte. 

Spektralilaten von 5 :  MS.: M 1 552, (C3ul1320~o) ,  m/c 510, 468, 426, 384 (4maligc Kctcnabspal- 
tung ails AT+) 324 (Abspaltung von Essigsaure aus nzje 384); oder: m/e 510 (Abspaltung von ICetcn 
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aus ,TI+), 4.50 (Abspaltung von Essigsaure a u s  mje 510), 408, 366, 324 (3mnlige Kctcnabspsltung 
a u s  m/e 450) CD. (Dioxan) ( A t ) :  229,5 ( -  1,84), 241 (0), 271 (+3,84),  327 (0). c = 0,041 m,o/ml, 
d = 0,5 c m ,  T = 22". 1K. (CHCI,): 2907, 1764 (sehr breit), -1730, 1667, 141.8, 1372, 1235, 1174, 
1106, 1092, 1065, 10.52, 1005, 967, 950, 900 cni -I. XMR. (CDCI,) : 1,21 ( d ,  j = 7 Hz, 3 H, CH, dcr  
Seitenkettc), 2,03, 2,16, 2.28, 2,38, 2,41 (6 F1) (je s, 3 H, COCH,) ,  2,54 (i, 6 I I ) ,  2,.58 (s, 3 H) 
( 3  x CH, am Aromaten), 3,12 und 2,75 (AB-Tcil cines XBMY,-Systcms, J4n = 14 Hz, J,\hl 7 

6 JIz, J,31tf -= 8 Hz, 2 H,  diastercotope Methylcnprotonen), 5,12 (m, J M Y  = 7 Hz, ~ J A M + . ] R M !  = 

14 Hz, Mt:thinproton der Seitcnkette), 7,40 und 7,83 (je d,  J A X  = 9,5 Hz, 9,10-Kernprotoncn am 
Phenanti- rcn). 

5. Acstylierung~:.n. - 40 mg kristallisiertcs Coleon E nnd ctwas frischgcschmolzenes Na-Xcelat 
u urden in 4 nil reinem Acctanhydrid gelost uncl die Mischung iiber Nacht stehengelasscn. Keine 
Yerfarbung der tiefroten Losung. Nach Vcrdiinnen mit Ather, Waschen mit H,O und Eindampfen 
bei Zimiiiertemperatur am Hochvakuum wiirclc (lie wcinrotc und die orangerote Zone diirch 
Chromatcigraphie an einer Saule (SiO,, Benzol/Athcr 9 :1) getrennt. 

0 - D i x e t a t  4 (aus weinrotcr unpolarer Zone) : 20 mg wcinrotcs 6 1  (400/") ; noch phcnolisch 
(pos. FcC1,-Test.), Chinon (Reduktion mit Dithionit untcr Entfarbung). MS. nicht aufzunehmen, da 
Su1)stanz offenbar thcrniisch zu labil. TR. (CHCI,) : ca. 3500, 3000, 2970, 2930, 7776, 1723, 1655, 
1602, 1495, 1437, 1.370, 7150, 1107, 1058, 1012, 942,916, 872 cm-l. Nah-lR. (3,2x 1 0 - * ~  in CCI,): 
Verdunnungsunabhangigc Hande bei 2,985 ,IL (3350 cni-I), (5-Ring-H-Brucke). NMR. (CI>CI,) : 
1,22 (t l ,  ,I = 6 Hz, 3 H, C(17)--CH3), 1,51 ( s ,  3 H, tert. C(20)--CH3 an  C(10)), 2,OO ( s ,  6 H ,  aiiph. 
COCII ,  ui t l  C(19)--CH3), 2,17 (s, 3 H, C(18)-CH3), 2,46 (s ,  3 k1, arom. COCH,), 4,12 und 2,66 (je 
rl, = .I7 Hz,  2H, diastereotope C(I)-CH,), 2,74 (d ,  ,].iA. = 6 Hz, 2 H ,  diastereotope (C15)-CH2), 
- 1  5 08 (Scxx t t ,  ,] = CJ l l z ,  1H, C(16)--H), 6,69 und 6,91 (je d ,  ,J2i.n = 6,s Hz, 2 H, C(6) uncl C(7)H),  
7,52 (br. , s ,  lH ,  phenol. OH). 

'Yriact:tate (aus orange gefarbter polarei-cr Zone) : 16 mg orangerotes 01 (36%), Gcmisch von 
2 Vcrbinc ungen (skhe theoi-. Tcil). l lurch Einhalten der sorgfaltig ermittelten, optimalen lieak- 
tionsdaucr (1 Std.) konnte die Ausbcute an 0-ll iacetat  4 erheblich gcsteigert werdcn (60-6.5%). 

Mit P y r i d i n / ~ ~ c e t a n h ~ ~ ~ r i [ l  oder Acetanhydrid/Trifluoressigsaure wurden andere Produktc ge- 
l)ildct, in:81)csondere fchlte das (~)-Uiacetat 4. 

6. Hwlvierzmgera ax  Coleun E .  - 85 nig rohes Cole011 E (chromatographisch rein, jedoch niclit 
von  Colcon I' getrennt) nahmen mit 85 Ing P&Mohr in jithanol inncrt 1,s Std.  1,5 Mol-Aqu. I f ,  
a u f ;  gelbc Ibsung nach ca. 1 Mol. Nach Zutritt von T,uft Losung wieder rotbraun; im DC. 9 Flecken 
nachweisliar, da.runter ein rotcr mit Rf wic Coleon E. - 5 , l  ing Rohcolcon E, 10 mg PtO, (Adams).  

ufnahme von 1,45 Mol-bqu. H, innert 5 Stcl.; farblosc Liisung. Nacli Aufarbeitung sofort 
ckcn auf DC. - 5,2 nig Rohcolcon E, 10 mg Pd/BaSO, (70/6), Dioxan: 1,6 Mol-bqu. H, in 

4 Std. far >lose I.osung, nach Luftzutritt schmutzig-l)raungelh; 6 Flcckcn a u l  IIC. - 20,? nig Roh- 
colcon E, 35 mg Lzndlar-ISatalysator, Dioxan : 1,l Mol--kqu. H, nach 10 Std. gelbliche Losung. 
i\cctylicrung in Pyridin gah ca. 8 Produkte (DC:.), - 2 mg krist. Coleon E, 5 ing Lindlar-Katalysator, 

Rete'ntionszeit 
1;ig. 8. Gas-Chromatogmnzie iiach Ozowabbazt 

1 Abhau- Estcrgemisch 
2 a) ~~-Mcthoxy~isobuttersaure-inethylcster [I31 

I)) P~Methoxy-n-buttersaure-mcthylestcr (6) 
3 .lbbau-.Ester + 6 
4 Xbbau-Ester +a-.Ivlethoxv-isobuttcrsaure-iiiethylest~r 
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R e t e n t i i t  
Fig. 9. Gas-Chromatogramme nach  Permanganatabbau 

1 Abbau-Estergernisch 
2 a) Trimethoxy-hcmimellithsaure-triniethylcster (9) 

b) Trimethoxy-trimellithsaure-triinethylcster (7) 
c )  Mellophansaure-tetrarncthylester (8) 

3 Abbau-Estergcmisch + 7, 8 und 9 

Acetanhydrid: nach 10 Min. Farbumschlag rot+ gelb, abgebrochcn, ca. 10 Produkte auf DC. clar- 
unter 2 Hauptprodukte. ~ 8,6 mg 0-Diacetat, 15 tng Pd/BaSO, lo%, Athanol: 1 Mol-Aqu. H, in- 
nert 3 Min., Entfarbung. Nach Aufarbeitung weinrote Losung, enthalt nach DC. fast nur Edukt ( !). 
- 13 nig 0-Diacetat, 22 nig Pd/BaSO, 1076, Eisessig: 1 Mol-Aqu. H, nach 6 Min. aufgenommen, 
Entfarbung. Nach Aufarbcitung wiedcr rote Losung, enthalt zur Hauptsachc Edukt.  - 13 mg 
(1-Diacetat, 20 mg Pd-Mohr, Eisessig: 1 Mol-Aqu. H, irinert 4 Min., weitere 0,9 Mol-Aqu. innert 
1,5 Std. hufarbeitung gab ca. 8 Produkte (DC.). TCcine Ruckoxydation, wenn dic Hydrierung in 
hcetanhydrid durchgefuhrt wurde (ca. 8 Produktc). - 13 Ing 0-Diacetat, 28 mg PtO,, Eisessig: 
3 Mol-Aqu. inncrt 45 Min., farblose Losung. Each Abfiltrieren vom Katalysator Rlaufarbung (!). 
Rcduzierbar mit Dithionit; Vielzahl von Produkten It. DC. 

Zusammcnfasscnd ergibt sich, dass die katalytische Rcduktion mehrheitlich zu Produktcn 
fiihrt, die empfindlicher als das Ausgangsmaterial sind. Intercssant ist die reversible Rcduktion am 
(1-Diacctat : Bildung cines ausserst oxydablen Brenzcatechinderivates. 

7. Tsolievuvlg der Seitenkette als P-n/Iethoxy-n-buttersiiuvemethylester. - 300 mg oliges Coleon E 
(chromatographisch rein, jedoch nicht von Colcon F getrennt) wurden in 20 ml CH,l durch por- 
tionenweise Zugabc von 5 g Ag,O und 10  g MgSO, w a s s m e i  (Schiittcln wahrend 20 Std.) per- 
mcthyliert. Farbanderung : violctt --f braun+ dunkelgelb. Nach Filtration und Eindampfen zcjgte 
das NMR.-Spektruni des Rohproduktes starke Signale bci 4,0, 3,65 und 3,22  ppm. Letzteres bc- 
statigt die Anwesenhcit der aliphatischen Methoxylgruppc. Der Ozonabbau wurde in einem Cc- 
inisch aus 30 ml Methanol, 10 mI Chloroform, 5 ml .4meisensaure (99%) wahrend 4 Std. bci 0" mit 
5proz. 0, in 0, ausgefiihrt (Welsbach  Ozonisator Model1 T-23, 160 V, 0,s Atm, Flow 35). Die gegcn 
Ende blassgelb gewordene Losung wurdc niit 7 in1 307h H,O, und 7 ml HCOOH versetzt und ubcr 
Nacht stehengelassen. Hierauf wurden Peroxide mit etwas Pt-Mohr, Erwarmcn und Durchleiten 
von H, zerstort. Nach Eindampfen und Behandlung mit ZN NaOH und Extraktion der Neutral. 
teilc wurden die Sauren durch erschopfcnde Extraktion (H,SO,, Essigester) freigesetzt. Nach De- 
stillation im Kugelrohr, Veresterung der Fraktion bis 140"/11 Torr mit CH,N, und erneuter De- 
stillation (bis 140"/11 Torr) wurdc gas-chromatographiert. Als Verglcichsester stand b-Methoxy- 
isobuttersauremethylester zur Verfiigung [13] und P-Methox~7-n-buttcrsaureester wurde aus 
kauflichem (Fluka A.G., Buchs) p-Hydroxpbuttersaureathylestcr durch Methylieren (4,5 g in 30 ml 
CH,I mit 20 g Ag,O und 20 g MgSO, in Portioncn, vgl. obige Vorschrift und [17], Schiitteln wah- 
rend 20 Std.) ,  Vcrseifen (3 g KOH in 80proz. CH,OH, 4 Std. Ruckflusskochen) und Verestern der 
sehr leicht wasserloslichen Saure mit Diazomethan gewonnen : Sdp. 55-60" (1 1 Torr, Kugclrohr), 
farbloscs, leicht bewegliches 01. NMR. der Saure (CDC1,) : 1,18 (d, J = 6 Hz, 3 H, CH,), 2,56 und 
2,30 (AB-Teil, J A B  = 15 Hz, J A M  = J B M  = 6 Hz, 2 H, CH,), 3,27 (s, 3 H, OCH,), 3,73 (Sextett, 
M-Tcil, = 6 H z ,  1 H, -CH-), 10,24 (br. s, 1 H, COOH).  Die (;as-Chrornatographie wurde an einer 
Iiapillarsaule, SF-96, 60 m, 0 0,32 m/m bei 56", Detektor 130", 0,4 Atm. H,, Flow 7 ausgefuhrt; 
siehc Fig. 8. 

, 
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S. f<?duktivr Methylrcvuag ztatl Sezfriaketteno~?z'ctat~o~~. - a) .4 bhau: 120 mg iiiiges Cokon E (v  cnig 
Colcon 1; enthaltend) wurden in etwas Methanol gelijst, mit 0,6 g Dithionit in 30 ml 10% XaCIkI 
unter N2 rctluziert unti durch rasche Zugabc von L)imcthylsulfat tnethyliert (stcts basische L&;iing! 
Ab\vcch:.elndc Zugaben \'on Dimcthylsulfat unrl NaOH). Nach 1 Std. xvurcle bei  70" nachmcthylicrt. 
Uic :\uf;irbeitnng ergab dann fast ausschliesslich Kcutralproduktc. Zuni  rohen Mcthylierungsge- 
inisch gal, man 25 ml 0 , 0 5 ~  KOH,  erhitzte das Ganzc Z L I ~  Sieden untl liigtc portionswcise ECNnO, 
so lange zii, his dic Pcrmanganatfarbc wahrenci 30 Minutcn bestchen blicb. Ndch Reduktion dcs 
uberschtssigen l'ermanganats, Filtration, Extraktion der Pieutraltcile, Frcisetzen der Saurcn uncl 
ei-schopf,$nde Extraktion in1 Perforator (dther.  Sattigen mit Salz) wurde die erhaltene Saurefrak- 
tion init CH,N, vercstert und dcstilliert, Sdp. 100-3 50"/0,01 Torr (Kugelrohr). Ein weiterer .\bbau 
nurcle a.1 katalytisch reduziertcrn und acctyliertcm Produkt (120 mg Coleon E, Essigsaurcan- 
hydrid, I'd-Mohr, Na-acetat, Erwarmen auf 50", 3 Std.) clurchgefuhrt. Das rohc Leucoacetat wurtlc 
dann in ctwas Methanol gelost und untcr N, mit lOy! NaOH, etwas Ilithionit und Dimcthylsulfat 
\vie oben verseift iiricl mcthyliert (zwischcnhinein dunkrlblaue T3sung!). 

Schlicsslich wurde dcrsclbe .\bbau an  reinstcni, rnehrfach umkristallisiertcm Coleon E \ricdcr- 
holt. 

11) Cl~rs-Cizuonzatographze an einer Iiapillarsaulc PMPE+ P Z  101, 18 m, 0,33 mini, bci 182 ', 
Dctcktor ZOO", 0,4 ;\tin. H,, Flow ca. 10-1.5. Gas-Chrornatograrnmc siehe Fig. 9. Die Resultatc a i i ~  
den vcix hiedenen .\bhauversuchcn stimmtrn in allcn wesentlichen Ergebnissen iiberein 

cj Sj'nthese voiz 9. 4,5,6-Trimethoxy-hcmimellithsaure wurdc aus Gallussauretrimethylestcr 
untl Chlo micthylierung Zuni 'Trimethoxpchlorincthyl-phthalid (46%), Srnp. 84-85", NMK. (CUC1,) : 
4,07, 4,011, 4,12 ( jc  s ,  OCH,), 5,12 (s, 2H, C f I J ,  5,36 ppin (s ,  2H, CH,Cl) mit nachfolgendeni 
liMnO,-Al)bau nach j 181 gcwonnen; Ausbcute 27u/;. Verrsterung mit CH,N, in Methanol. Sdp. 
140-150"~0,01. Torr (T<ugelrohr), Smp. (roh) 84-85'. NMR. (CDCI,): 3,88 (s, 3 H ,  O C H ,  an  C(5)), 
3,95 (s, 6 H, O C H ,  :in C(4) uncl C(6) ) ,  3.98 (s, 6 H ,  Estermethyl an C(1) und C ( 3 ) ) ,  4,03 (s, 3 H ,  Ester- 
methyl a i  C ( 2 ) ) .  

d)  SyzthesP zloit 7: .Iiis 8 g Triniathylbenzocliinon in 20 in1 Essigsaureanhydrid uncl 1 nil 
n nach 6 Tagen bei Zinimertcrnperatur nach [19] 9,5 g farlilosc Wiirfcl (610/! a u s  
1-154" crhalten. Nach Verseifen (10% NaOH in CH,OH+ Spur Dithionit) untl 
ung mit 1)imethylsulfat (altcrnicrende Zugabe und Kochen mahrcnd 2 Std. ,  
ing) murclcn 3,s g gelblichcs 01, Sdp. 140 150"/12 Torr (Kugclrohr) erhaltcn. 
uxylsingulctte bei 3,61, 3,75 untl 3,80ppni,  Methylsingulrtte bei 2,11 (6 H) untl 

2,13 ppm I>as 3, S,~~-Triincthoxy-y-Curnol wurdc hicrauf in 0 , 1 3 3 ~  KOH mit IIMnO, in der Sicde- 
hi tzc  so h n g c  oxydiert, bis die I'ermanganatfarbe walircnd 30 Min. bestehcn blieb. Xach iiblicher 
Aufarbcitung: U.72 g ( =  24%) Saure, Smp. 161-166" aus 2 , l  gy-Cumol. Diese rohe Saure murde in 
YIcthanol mit CH,K, vcrestert, der Ester destilliert (Sdp. 140-14.5"/0,01 Torr, liugelrohr) und noch 
an einer praparati1:en Diinnschichtplattc gcrcinigt. Snip. (roh) 52-55", farblose Tafcln. KMR. 
(CL)C13) : 3,91 (OCM, an C(3)), 3,99 (OCH,  an  C(5) untl C(G)), 4,01 (Ester-CH, an C(l )  und C(2)), 
4,05 (Estcr-(;LI, an  C(4)). 

c )  Gu: -CJwomutographie - ~l.lasseYzspehtronzelrie 15) ausgcfulirt an : Carlo Evba-Fractovap, Mocl. 
G 1  init 1t:apillarkolonnc P M P E +  F'Z 101 (18 i n ,  3 0 , 3 3  ni/m), Ikdingungen: Ofen: 190,', 4 nil 
lie/hIin., Mcnge Substanz pro Pik: ca. 20-50 ng, IXrcktcinlass in ein Masscnspcktrometcr Atlas 
CH-5 cler Vuvian hG mit 2 konstanten Ioncnquellen (20 eLT uncl 70 eV),  Tempcratur der Haupt- 
quellc: 200' ; Gas-Chromatogrammc wurden bci 20 CV gemcssen. 

Pik -\: wit: 300 234, 233, 197, 155, 149, 148, 135, 121, 110, 105, Y/ ,  89, 75, 65, 61, 59, 4.5; 

Pik R: wz/c, 222 (,W+), 206, 185, 1.55, 139, 121., 108, 92, 9 / ,  89, 77, 63, 65, 51; nicht identifizicrt. 
I'ik C .  nz/t 284 (,If+), 2.57, 216, 207, 197, 183, 165, 155, 137, 127, 123, 109, 95, 91, 85, 81, 77, 59, 23; 

l'ik I):  mi(: 284 (.If'), 257, 222, 207, 197, I X 3 ,  165, 155, 151, 137, 127, 85, 59, 4.3; nicht ident ih ie r t .  
I'ik E: m/t 342 (M+,  C16H18C)& 327, 3 / 7 ,  299, 295, 279, 207, 105, 83, 77, 69, 59, 45; iclentifiziert als 

4,5,6- Trinietho:iyliernimcllithsaure-trimcthylestcr (9) ; zum Vergleich synthetischcr Ester : 
332, 327, 311, 209, 295, 279, 207, 137, lOS, 83,  77, 69, 50. 45. 

1)icsc \.ersudic vcrclarikcn \vir dcr Frcundlichkcit von Prot. Ii. Gr06. 

riicht itleiitifiziert 

n icht dcnliiizicrt. 

15)  
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l'lk F: ni/e 294 (Mt) ,  263, 249, 233, 221, 207, 178, 59, 55,  45; njcht identifiziert. 
Pik G :  wzje 234 (M+),  207, 69, 59, 55, 45; nicht idcntifiziert. 
Plk  H :  ?n/e 342 (M+,  C,,H,,O,), 31 1, 295, 292, 279, 207, 59, 45; idcntifiziert als 3,5,6-Trimethoxy- 

trimellithsauretrimethylcster (7) : zum 'i'ergleich synthetischer Ester : 342,317,279,207, 59,4.5, 
Pik I :  m/e 310 (sehr schwach, M+, C14H140S), 279, 248, 232, 207, 161, 104, 75, 59, 45; identifiziert 

als Mcllophansauretetramethylester (8) ; zum Vcrgleich synthetischer Ester : 310 (sehr schwach), 
279, 248, 232, 207, 161, 104, 75, 59, 45. 

9. Clemmensen-Reduktion; isomeves Royleanon. - 50 mg reines Coleon E, gelost in 50 ml Toluol 
wurden niit 900 mg frisch hergestelltcm Zinkamalgam und 6 ml 25proz. HC1 versctzt und unter 
Riickfluss erhitzt. Nach 4 Std. erfolgtc crneute Zugabe von 400 mg Zinkamalgam und 5 in1 25proz. 
HCI. Xach insgesamt 9 Std. war das Edukt diinnschichtchromatographisch nicht mehr nachzu- 
weisen. Die hcllgelbe Liisung wurde vom Zink abfiltriert. mit H,O vcrdunnt und mit Ather extra- 
hiert. Die Atherphase wurde mit H,O neutralgewaschen und zur Vcrvollstandigung der Ruck- 
oxydation intensiv wahrend I/, Std. (unter Luftzutritt) geriihrt. Das nach Eindampfen erhaltene 
Rohprodukt wurde dann mit Benzol an einer Kieselgelsaule (11 x 3,5 cm) chromatographiert und 
die Suhstanz aus der intensiv gelbcn, im UV.350 braun erscheinendcn Zone durch Zerschneidcn und 
Eluieren (;ither) isoliert: 20 mg (2a) (43,5%) Rf auf DC. (SO,,  Benzol) = 0,55. 

Analoge A4nsatze verliefen mit rcproduzierbarer Ansbcute. Aus 550 nig ijligem Coleon E (nicht 
von Coleon F getrennt) crhielt man in einem -4nsatz mit 50 ml'Toluol, 40 nil HC1 konz. und 10 g 
Amalgam 197 mg Reduktionsprodukt (39%). 

Zur weiteren Reinigung wurdc an SiO, mit Hexan/Benzol 1 : 2 erneut chromatographicrt (31% 
Keinausbeute hezogen auf eingesetztes Coleon E). Auch Destillation im Vakuum ist moglich, Sdp. 
110-130"/0,0001 Torr, Kugelrohr. 

Eigenschaften von 2a: Mit 2~ NdOH violette Atherphase, sehr wenig Salz in Wasserphase 
(atherlosliches Phenolat !) ; FcCI, : rotbraun. 

MS. : M +  314 und 312 (Gemisch von C,,H,,O, und C,,H,,O,) ; wz/e 299, 297 (AT+- CH,), 232, 
230, 218, 216, 205, 203, 749, CD. (Dioxan) ( A s ) :  222 (Tal, 0), 272 (+12,1), -280 (+10,05), 
320-340(0), 415 (-0,69), 463(0), ca. 490 (+0,23), 520 (0); G = 0,181 mg/ml; d = 0,5 em; T = 
22". IR. (CHCI,) : 3380, 2970, 2930, 1686, 7657, 7640, 7605, 1453, 1392, 1374, 1354, 1327, 1284, 
12.50, 1150, 992, 922 cm-l. NMR. (CDCl,): 1,08 (d ,  J = 7 Hz, ca. 3 H ,  C(4) ocler C(3)-CH,), 1,13 
(s, ca. 3H, tert. C(20)-CH, an  C(lO)), 1,69 (d, J = 1-2 Hz, ca. 3H,  CH, an Uoppelbindung), 
3,lO (d ,  j = 7 Hz, ca. 2H, C(lS)-CH,), 4,s-6,0 ( m ,  ca. 4 H ,  Vinylprotonen der Seitenkettc und an 
King A) ,  7,12 (s, l H ,  phenolische OH). 

Acetylierung mit Pyridin/Essigsaureanhydrid ergibt 2 b; Rf auf DC. (Sic?,, Acnzol) = 0,6. 
;lAthanol. . 261. CD. (Dioxan): 233 (0), 265 (+) ,  310-320 (O) ,  340 (+);  G = qual., d = 0,5 cm, 
T = 22". 1R. (CHCI,): 3289, 2924, 2865, 1770, 7658, -1639, 1605, 1420, 1372, 1333, 1289, 1177, 
1127, 1085, 1000, 917, 892 cm-l. NMR. (CDCI,): 2,25 (s, 3 H ,  COCH,). 

Katalytische Reduktion: 28 mg 2a, 30 mg l0proz. Pd/C, 7 ml Eisessig, Aufnahme von ca. 
2,5 Mo1.-Aqu. innert 10 Min., farblose Losung, beim Ahfiltrieren vom Katalysator wiedcr gelb 
werdend, Filtrat zur Vervollstandigung der Riickoxydation noch wahrend 1/2 Std. intensiv geruhrt 
(Luftzutritt). Keinigung an SiO, (11 x 3 cm) mit Hexan/Bcnzol 1 :5. Aus der einzigen gelben Zone 
24 mg gelbes 01 (76%) ; Kf auf DC. (SiO,, Benzol) = 0,55. MS. : M+ 316 (C,,HZ8O,), wz/e 374, 299, 
285, 271, 244, 232, 220, 218, 206, 194, 181, 127, 91, 55, 41. 

CD. (Dioxan) ( A s ) :  218 (0), 221 (-0,97), 230 ( O ) ,  273 (+8,95), -282 (+7,5),  320-345 ( O ) ,  
410 (-0,53), 466 ( O ) ,  485 (+0,12); c = 0,133 mg/ml, d = 0,5 cm, T 7 22". IR. (CHCI,): 3390, 
2960, 2930, 2870, 1682, -7656, 1636, 1607, 1455, 1392, 1372, 1353, 1289, 1247, 11.54, 1092, 977, 
905 cm-l.  NMR. (CDCI,): 0,9-1,4 (Uberlagcrung von 2d und I t ,  J = 7 Hz, ca. 9 H ,  C(3)- und 
C(4)-CH,, C(17)-CH3), 1,12 (s, ca. 3H,  tert. C(20)-CH, an C(10), 2,36 (t ,  j = 7 Hz, ca. 2H,  bcnzy- 
lische C(15)-CHZ), 7,07 (s, 1 H, phenolische OH). 

Acetylierung mit Essigsaureanhydrid/Na-Acetat ergiht 3b : gelbes 0 1 ,  Rf auf DC. (SiO,, 
Benzol) = 0,6. MS.: M+ 358 (C~,H3,,O4), in/e 356, 376 (Abspaltung von Keten aus M+) ,  314 
(Abspaltung von Keten aus m/e 356), 299, 232, 220, 218, 206, 149, 43. IR.  (CHC1,) : 2965, 2930, 
2875, 7770, 172.5, 7660, 1655, -1649, 1607, 1455, 1372, 7286, 1184, 1333, 1090, 1009, 905 cm-l. 

mal 
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193. Steroidal Heterocycles 15l) 
4,4-IXalkyl- d5-3-oxosteroids, 1,4’-spiro [cycloalkyl-d5-3-oxo-steroids] 

and Derivatives 
by H.  C. Neumann and F. W .  Stonner 

Sterling-M’inthrop Research Institute, Rcnswlaer, N.Y. 1 2  144 

(5 1 1  72) 

Sunzmar.v. Homologs uf 17-hydroxy-4,4~17a-trimctl~~l-3-oxo-androst-5-cne-2u-cai-~~onitril~ 
(6 d),  such as the 4,4-diethy1-(6 a), 4,4-cyclopcnty1-(6 c )  a n t 1  4,4-cycloh~:xy1-(6 b) analogs were 
svnthcsiactl. 

The interesting biological activity exhibited by 17P-hydroxy-4,4, 1 ’?-trimethyl- 
3-oxoandrost-5ene-2a-carbonitrile 121 [3j [4] (6d), prompted the sythesis of the 4,4- 
diethyl homolog 6 a and 1,4’-spiro-cycloliexyl- and 1,4’-spiro-cyclopeiityl-analo~s 
6b and 6 c .  Known procedures [5] were employed for alkylation a t  the C(4) posi- 
tion. 

The spiro-cyclopentyl derivative 2 c  proved to be unstable when subjected to 
elevai,ed temperatures, possibly due to rearrangement of the spiro-system resulting 
from the release of steric compression between the rigid cyclopentyl ring and the 
liydrtigen atom at C(6). 

The hydroxymethylene derivatives 4 and the corresponding pyrazoles 9, isoxazoles 
5 and cyanoketones 6 u7ere prepared using procedures similar to those previously 

~- 

I )  1 4 t h  coiinnnnication, scc [ l j .  




