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UBER DIGITANOLGLYKOSIDE-~1 
ZUR KOr\TSTITUTION DES DIGINIGENINS UND 

DIGIFOLOGENINS 

R. TSCHEXHE und G. BRUGMANN 
Organisch-Chemisches Institut der Universitit Bonn 

(Receiued 8 February 1964) 

Zussmmeatasslmg_-Die von Shoppee auf Grund physikalischer Messungen ge&derten Stuktur- 
vorschhlge fur Diginigenin und Digifologenin sind mit eigenen Ergebnissen vereinbar, jedoch liess 
sich die behauptete &Iinmg des in diesen Aglykonen vorliegenden Atherringes durch LiAIH, nicht 
bestitigen. 

Abstract-The new structures of diginigenin and digifologenin proposed by Shoppee and based on 
physical measurements are consistent with our observations. The cleavage, by LiAIH, of the ether 
ring present in these aglycones, prcviousIy claimed couId not bc verified. 

SHOPPEFJ et al. haben fiir das in Digitalisarten vorkommende Diginin unter Heranzie- 
hung chemischer Befund@ und moderner physikalischer Methoden die Struktur I 
vorgeschlagen .s Die entsprechende Untersuchung des gleichfalls aus Digitalis- 
blattern durch Tschesche et aL4 isolierten Digifoleins fiihrte zur Sicherung der von 
diesen schon vorgeschlagenen 2B-Hydroxy-diginin-Struktuld und damit zur Formel 1 I 
fii Digifolein.* 

Die Angaben von Shoppee iiber die NMR-Spektrum der beiden Glykoside 
kijnnen wir bestitigen. Die von uns durchgefiihrten Messungen des Circulardi- 
chroismus in Dioxan (Digifolein : Amax = 3 16 mp, Acmax = -6.25, Diginin : 

;1 max = 315 rnj~, A~max = -6.24) ergeben gute Ubereinstimmung mit den von 
Shoppee angegebenen molaren Amplituden der Rotationsdispersion in Methanol 
(daraus erhglt man nach :’ Acmax = -6*41 bzw. -613). Wir sind allerdings der 
Ansicht, dass bei der Verwendung des Cottoneffekts zur Strukturaufkl%rung des 
Diginins und seiner Derivate Vorsicht geboten ist, da der Einfluss des Oxidringes 
schwer abzuschgtzen ist. Ebenso kann bei der Beurteilung der Reaktivittit der 
Substituenten an C-l 1 und C-15 sowie der NMR-Spektren nicht mit gewijhnlicher 
Konformation der Ringe C und D gerechnet werden. Immerhin halten wir die 
Formeln I und II mit Vorbehalten beziiglich der Konfiguration an C-20 fir die bisher 
beste Erkltirung der zur Zeit bekannten chemischen und physikalischen Eigenschaften 

l IX. Mitteilung R. Tschesche, G. Brtigmann und G. Snatzke, Tetrahedron Letters 9, 473 (1964). 
2 C. W. Shoppee und T. Reichstein, He/u. c&n. Acta 23, 975 (1940); C. W. Schoppec, Ibid. 27, 

246 und 426 (1944); J. Press und T. Reichstcin, Ibid. JO,2127 (1947). 
a C. W. Shoppee, R. E. Lack und A. V. Robertson, J. Gem. Sot. 3610 (1962). 

40 R. Tschesche und G. Grimmer, Chem. Ber. 88,1569 (1955); 
b R. Tschesche und G. Buschauer, Liebig’s Ann. 603,59 (1957); 
c R. Tschesche und G. Lipp, Ibid. 615,210 (1958); 
d G. Maher, Dissertation Universitat Hamburg 1961. 
s Die Kernresonanzspektren des Digifoleins und seiner Derivate w&en such mit einer 3/?,4$- 

Dihydroxy-Struktur vereinbar. 
d C. W. Shoppee, R. E. Lack und S. Stemhell, J. Chem. Sot. 3281 (1963). 
’ S. F. Mason, Quarf. Revs. 17, 20 (1963). 
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des ~iginins s. Auch das V~rhalt~n ~iniger neu hergeste~lter salivate 
Usst sich mit n deuten, 

Mit den Ansichten Shoppee’s fiber den Abfauf der Redukti~n der GIykoside mit 
Lithiumalanat sind wir jedoch nicht einverstanden. Fur einen Strukturbeweis fi5r 
Diginin und ~igif~Iein und zur Verkn~pf~ng mit bekannten Steroiden w&e eine 
M~glichkeit der SpaItu~g des ~therringes unter mildew edin~ngen ~s~nd~rs 
wertvoll. Eine solche soil nach Shoppee et a/? durch Reduktion mit Lithiumalanat 
~~r~ic~~~~ sein, ~agegen reduziert Nat~iumb~ranat ~~w~hl nach T~h~sche$b*c als 
such nach Sh~pp~~~~ nur die Carb~nylg~p~n ohne AngrifI’ auf den &herring. 

~igif~lei~ nach Sh~~~e’s Angaben mit 
T~he~h~ und au&@ 24 St~nd~n mit ~~rsch~ssigem Na 

s zwei Verbindungen. Der chromatographisc 
Papier- und 4 ~~n~schich tsyst~m~n ergab vijllige u b~rei~stimrn~n~ der erhalt~nen 
R~h~~rni~he in A~~rbba nd R&+=Werten. Qffenbar sind dabei die schon von 
Tschesche und Lippd” durc uktion mit NaBH, erhaltenen is~rn~r~n Tetrahydr~- 
digifclleine A und B (III) enstanden. Danach diirfte eine Atherspaltung durch LiAIH, 
ausgeschlossen sein. Beide Issmeren wurden nach S%ulenchromatog;raphie des mit 
LiAlH~ dar~estellten Pr~duktes in krist~llin~r Form isoliert. (R~haus~ut~~ A ca, 
500/u3 B ca. 35x, Schmp, A 193-200*, B 218-226”. IR-Spektren: keine Carbonyl- 
banden bei A und B). Ein Vergleich dieser Erg~b~isse mit den Sh~pp~~~he~ 
Angaben iiber seine Reduktioln des Digifoleins mit Lithiumalanat (Schmelzpunkte, 
IR, M~ng~uverh~ltn~sse~ tegte die A~na~rne nahe, dass bei ihm die Reaktion anders 
verlaufen sein k~u~te. Prof. Sh~ppe~ stellte uns durch s n R. Lack 
eine Probe seines als 2/3,3/?, f 5a,20a-Tetrahydroxy-AS- n-l 1 -on-3- 
digin~sid b~zeich~et~n H~uptprodukts der Redukti~n des ~igif~leins mit LiAIH, zur 
Verfigung. Dieses liess sich chromatographisch in 2 Stoffe auftrennen, die beide mit 
Sich~rheit von unseren Tetrahydr~-digif~lei~en A und B ver~hied~n waren. Der 
Ha~ptb~standteil entsprach chr~mat~graph~sch vielmehr dem ~ihydr~digif~a 
IeinQtt%C,d Er wurde durch praparative ~~n~~hichtchr~mat~graphie isoliert. Seine 
Idemit& mit ~ihydr~di~f~lein wurde durch Mi~h~hm~lzpunkt und durch das 
IR-Spektrum gesichert. 

lein Zwischenpr~dukt der ~ed~kt~~n des ~igif~Ieins mit NaBH, 
gifoleinen A und B ist,db$ctg wird such diese Verbindung einen 

intakten &herring enthalten fv). Diese Annahme wurde auf folgende Weise gem 
sichert: ~igif~l~in wurde nach Miillep igif~lugeninac~t~nid (VI) iibergefiihrt. 
Nach der gleichen Meth~de ~-digif~lein das ~ihydr~-di~if~l~g~ni~- 
a~t~nid (VII) d~rgeste~~t* n VII mit CT@ in Acetic* ergab nach 
Diinnschichtchromatogram e), IR-Spektrum und Mischschmelzpunkt 
~igif~l~genin-acet~nid zuriick. Das G~misch aus Tetrahydr~~igif~lein A und B lie- 
ferte bei analoger Oxydation auf Grund chr~mat~graphischer Unt ung das 
gleiche RQhpr~dukt wie ~igif~lein selbst. Bei einer ei~getr~~en~~ spal~~ng 
hgtten diese Oxydationen anders verlaufen mussen, 

Der Nachweis des dit im igifolein und die Identitgt dieter 
V~rbindung mit Sh~~~e’s oduk es ~i~f~Ieins mit LiAlH* 
sind deswegen von besondere nteresse, weil das Spektrum dieser Substanz 
den Ha~pt~~u~d Gr die An~ahme lieferte, dass in den mit LiAIH, erhaItenen 
tionsprodukten des Digifaleins und Diginins der Oxidring geiiffnet sein miisse. Das 
8 K. Bowden, I. M. ~~~l~r~n, E. R. H. Jones und B, C L, ~~~~~~ f. chm. Smr. 39 ~1~~6). 
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betreffende NMR-Spektrum enthat scheinbar kein Singulett, das dem Proton an C-12 

bei Erhaltung des Ringes und der Ketogruppe in 11 zuzuschreiben ware. Dieses 
Argument entfillt jedoch, da im Spektrum des Dihydro-digifologenin-acetonids (VII) 
ein scharfes Signal bei T = 6.24 auftritt, das etwa einem Proton entspricht. Im 
Glykosid wird es offenbar durch die Signale der Diginose iiberdeckt. Die beobachteten 
Verschiebungen des Signals der 18-Methyl-gruppe sind such ohne Atherspaltung 
plausibel. Eine genaue Ubereinstimmung der Lagegnderung der Methylpeaks mit 
den nach ZtircherS zu berechnenden Werten kann fi.ir die hier betrachteten Ver- 
bindungen nicht erwartet werden. Das gilt besonders fiir die Reduktion der Keto- 

gruppe an C-l 1, da der Ring C wahrscheinlich in der Wannenform vorliegt (Lit.,s 
siehe such weiter unten). 

Die Rohprodukte, die durch Reduktion mit LiAlH, und NaBH, nach den auf das 
Digifolein angewandten Verfahren aus Dlgiltin erhalten wurden, waren nach chromato- 
graphischer Untersuchung in 4 Systemen (Papier und Diinnschicht) gleichfalls 
miteinander identisch und bestanden wieder aus je zwei Verbindungen. In Analogie 
zu den Reduktionsprodukten des Digifoleins werden sie als Tetrahydrodiginin A und 
B bezeichnet (IV). Ihre Oxydation mit CrO, in Aceton fiihrte zum Diginin zuriick. 
Das Hauptprodukt (A) konnte aus beiden Reduktionsanstitzen durch Umkristalli- 
sation isoliert werden, die Mischprobe ergab keine Schmelzpunktsdepression. Die 
IR-Spektren waren identisch und wiesen keine Carbonylbanden auf. Shoppee hatte 
bei der Reduktion des Diginins mit Lithiumalanat eine Substanz erhalten, die er 
als 3,!?,1 l#$l Sa,20a-Tetrahydroxy-A5-l4~-l7~H-pregnen-3-diginosid bezeichnete. Sie 

bestand nach unserer chromatographischen Untersuchung aus zwei Stoffen, die mit 
den von uns erhaltenen Tetrahydrodigininen A und B identisch waren. Bei der 
Reduktion des Digifoleins und Diginins mit LiAlH, (und NaBHJ ist also in keinem der 
untersuchten Fiille eine Spaltung des hherringes eingetreten. 

Bemerkenswert sind die IR-Spektren einiger Derivate des Digifoleins. Reines 
Dihydro-digifolein (v) zeigt in KBr keine Carbonylbande. Die friiher festgestellte 
Bande beruht wahrscheinlich auf einer Verunreinigung (vgl. dazu4”) und hat geringe 
Intensitgt.4d Auch in methanolfreiem Chloroform tritt kaum eine Absorption im 
Carbonylbereich auf. Das kann durch Halbketalbildung zwischen der durch Reduk- 
tion einer Ketogruppe (an C-15) neu entstandenen OH-Gruppe und der zweiten 
Carbonylgruppe (an C-l 1) erk1;ir-t werden. In Pyridin ist die Carbonylabsorption 
deutlicher. Beachtlich ist die Abhangigkeit des CottonefIekts vom L%ungsmittel, die 
ausser durch SolvatationseffektelO such durch eine Anderung des Mengenverhtilt- 
nisses Keton-Ketal erkltirt werden kann. Etwas geringer ist anscheinend die Neigung 
zur Halbketalbildung im Dihydro-digifologenin-acetonid (VII). Die Ketobande ist 
allerdings such hier recht schwach. In Ccl, zeigt das Spektrum von VII 2 OH- 
Banden, die praktisch unabhtingig von der Konzentration sind. Eine davon (3450 K) 

deutet auf eine Wasserstoffbriicke zwischen OH-Gruppe und Ketogruppe hin. Die 
andere (3530 K) kann einer H-Brticke von der Hydroxylgruppe des Ketals zum 
Athersauerstoff entsprechen. Bei der katalytischen Hydrierung von Dihydro- 
digifolein in Eisessig erhtilt man als Hauptprodukt eine von uns als Tetrahydro- 
digifolein-D (VIII) bezeichnete Verbindung, deren Spektrum eine normale Ketobande 
aufweist. Auch beim Tetrahydro-digifologenin-acetonid (IX) tritt eine Ketobande 

’ R. F. Ziircher, Helo. C&n. Acta 46,2054 (1963). 
lo vgl. LB.: C. Coulombeau und A. Rassat, Bull. Sm. Chim. Fr. 2673 (1963). 
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iiblicher Intensitit auf. Die OH-Valenzschwingung (3455 K) zeigt wieder eine starke 
intramolekulare Wasserstoffbrticke an. Die Signale der Hydroxylprotonen in den 
NMR-Spektren der Verbindungen VII und 1X sind gut mit der Annahme von 
H-B&ken vereinbar. Ein kleines Signal bei T = 6.47 im Spektrum von VII konnte 
dem H an C-12 in der Ketoform der Verbindung entsprechen. 
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?- ---H 
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Aus der Formel II folgen nach Darstellungsart und Eigenschaften der Verbindun- 
gen V, VII, VIII und IX die hier angegebenen Strukturen. In diesen ist die Bildung 
eines Halbketals oder einer starken intramolekularen Wasserstoffbriicke nicht ohne 
weiteres zu erwarten. Modellbetrachtungen zeigen jedoch, dass die geschilderten 
Befunde bei Annahme einer 1%OH-Gruppe in den genannten Verbindungen nicht 
unerklgrbar sind. Man kann sie als Stiitze fi.ir die von Shop@ angenommene 
Wannenform des Ringes C, die ihrerseits die 12a-Stellung des Athersauerstoffes 
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erfmdert, sowie der 14&17@HXonfiguration ansehen, da sich SO det geringste 
Abstand der Funktionen an C-11 und C-15 ergibt. Erstaunlich ist der EinfluB der 
Hydrierung der Doppelbindung in As auf die beobachteten W~h~lwirkun~n. 

EXPERIMENTELLER TEIL 

Allgemeines. S&ntliche Reaktionen wurden dthmschichtchromatographisch kontrolliert. Die 
~~e~~k~ wnrden auf einem Hei~i~h-Mi~oskop nach KoSer-Weygand @. Leitz) bestimmt. 
Die IR-Spektren hat Frl. R. Johann-Eusterhus mit Perkin-Ehner-Spektrometern Models 21 und 221 
(mit Gitter-Prismon-Austauscheinheit) aufgenommen. Die NMR-Spektxen sind in Deuterochloro- 
form unter Zusatz von Tetmmethylsilan von Herrn Lander mit einem Varian-Protonenresonan.z- 
Spcktrographcn A 60 angefertigt worden. Es werden jeweiis die charakteristischen Hauptbanden 
der IR- und NMR-Spektren angegeben. Die UV-Spektren wurden mit einem Beckman-Spektro- 
photometer DKl in Methanol bestimrnt. Der Circulardichroismns wurde von Fri. A. Schmitz mit 
einem Dichrographen von Roussel-Jouan gemessen (wenn nicht anders angegeben in Dioxan, 
Temp. 20-22”). Das Aluminiumoxid zur Chromatographie (WoeIm, neutral, Aktivitiitsstufe II) 
war durch Sieben auf einheitliche Komgrosse gebracht worden. Filr die Dtinnschichtchromatographie 
wurde Kieselgel G (E. Merck) verwendet. Die benutzten Lasungsmittel werden wie folgt abgekiirzt: 
A = Aceton, B = Benzol, C = Chloroform, Cx = Cyclohexan, E = Essigester, I = Diisopropyi- 
iither, M = Methanol. Angefiirbt wurde durch Bespriihen mit 30% ChlorsulfonsSLure in Eisessig 
und kurzes Erhitzen (1-5 Min) auf ca. 120”. Zur Papierchromatographie wurde vorwiegend das 
System Toluol-Bu~ol 1: 1, gesitttigt mit Formamid auf formamidimprf@ertem Papier (Schleicher 
u. Schiill 2043 b), meist aufsteigend, benutzt”. fi wird im folgenden mit TB abgekilrzt. Zur 
Anfiirbung wurde das getrocknete Chromatogramm mit gesattigter SbCi,-Wsung in Chloroform 
besprilht und 1 Minute auf 120” erhitzt. 

Tetruhydrodiginitt (IV) 

(a) 20 mg Diginin wurden, (fiir das Digifolein beschrieben,+) 2 Tage mit 16 mg NaBH, in 2 ml 
Dioxan-Wassertl: 1 reduziert und dann der tysatxaufgearbeitet. Es waren 2 Verbiidungen entstanden. 
Das Hauptprodukt wurde durch Kristalhsation aus Dioxan-Petrol&her rein isolicrt (12 mg) und aus 
Methanol&her umkristallisiert. Es wird als Tetrahydrodiginin A (IVA) &e&net. Schmp. 
(fein zerrieben) 25&263”, [a]? = -28” (c = 1,O in CHCl&, IR-Spektrum in CHCI,: 3570,3415 cm-i 
(OH), keine Carbonylbande. R, in TB: 0.7. 

(b) 11 mg Diginin wurden nacho in 1.5 ml Tetrahydrofuran unter Riickfluss 4 Stunden mit 22 mg 
LiAIH, rcduziert. Der Uberschuss des Reaktionsmittels wurde unter Eisktihlung zerst&-t. Zugabe 
von Ma~~iu~u~aU~s~g, Aus~~t~~ mit Essigester, und Eindampfen der gewaschenen leichten 
Phase ergab nach chromatographischer Untersuchung die gleichen zwei Verbindungen wit die 
Reduktion mit NaBHo (Benutzte Systeme: Dtinnschicht: E, C + 7% M, Cx + 33% A. Papier: 
TB). Durch Kristallisation aus Aceton-Ather wurde das Hauptprodukt rein gewonnen (5mg). 
Schmp. 262-270”, zerrieben 252-264”. Mischprobe mit IVA aus deer Reduktion mit NaBH,: keine 
Depression. IR-Spektnrm: identisch mit dem Spektrum von IV A. An einem Teii der Mutterlaugen’ 
des Ansatzes b wurde durch priiparative Chromatographie im System TB eine geringe Meng des 
Nebenbestandteils (Tetrahydrodiginin B) fur die Riickoxydation isoliert. &-Wert in TB: 0.8. 

Die Vergleichssubstanz von Shoppee ergab im Di.tnnschichtchromatogramm (C 5 % M, E 5 % M) 
2 FIecken, die die gleichen Eigenschaften hatten wie ‘“I’etrahydrodiginin A” und “B”. Das Mengen- 
verhiiltnis entsprach etwa unseren Rohprodukten. Auf~~itung und weitere Un&~uchung war 
wegen Substanzman gel nicht moglich. 

Oxyaiztion der Tetrahydrodiginine 

Die mit NaBI-I, und LiAlH, aus dem Diginin erhaltenen Rohprodukte sowie die beiden aus dem 
LiilH,-Ansata isolierten Komponenten wurden wie beim Dihydrodigifologenin-acetonid (VII) 
beschrieben, mit CrG, oxydiert. Laut Dtinnschichtchromatogrammen (E, C + 5 % M) und Papier- 
chromatogramm (TB) entstand jeweils Diginin (ohne wesentliche Nebenprodukte). 

Aus den GxydationsanstItzen des LiAlH,-Produktes (ca. 5 mg) wurden nach Chromatographie an 
@8 g Al,O, und Kristallisation aus Ather-Petroli&her Kristalle gewonnen. Schmp. 168-184” (fein 
zerrieben: 157-170”). Die Mischprobe mit Diginin ergab keioe Depression. 

ii F. Kaiser. C&m. Ber. 88, 556 (1955). 
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Dihydrud@~iein (V) 

337 mg Digifolein wurden mit 474 mg PtO, in 14 ml Methanol hydriert. Nach 4 Stunden war die 
Wasserstoffaufnahme beendet (Verbrauch 0.9 Mol/Mol Subst.). Das Rohprodukt wurde nach 
Filtration und Eindampfen der L&sung an 22 g A&O1 chromatographiert. Aus den mit Essigester 
eluierten Fraktionen kristallisierten 248 mg Dihydrodigifolein .‘**Q Schmp. nach Umkristallisation 
185-200” (Der Schmp. einer leicht verunreinigten Probe lag ki 209-217”. Dieser Wert konnte nach 
chromatographischer Reinigung nicht reproduziert werden). Circulardichroismus: in Methanol 
&a, = 309 rnp, A&max = -1.22, in Dioxan &,, = 309, 318 rnp (breite Bande) Acrnlrx = -0*19. 
uv : &ar = 305 mp, log E = 1.50, IR: in CHCl, 3560 K (OH), C=O-Bande: in CHCls 1700 K, 
(Intensitit : ca. 10-l 5 % der C=O-Bande in IX), Pyridin 1707 K (Intensitfit : ca. 40% der C=O- 
Bande in IX) NMR: C-Methylsignale 7 = 8.6-8.8, R,-Wert in TB: O-1, Reaktion auf Enole mit 
FeCI,: negativ. 

Untersuchwg von Shoppee’s Hauptprodukt der Reduktion des Digifoleins mit LiAlH, 
Die Protx ergab im Diinnschichtchromatogramm 2 Flecke, Intensititsverhtiltnis ca. 4 : 1. Der 

kiirzer laufende Hauptbestandteil wurde durch prtiparative Diinnschichtchromatographie weitgehend 
gereinigt (9 mg Substanz auf 2 Platten mit je 6 g KieseIgel G. Elutionsmittel Essigester mit 0.025 % 
Anthracen). Die im WV-Licht markierten substanzhaltigen Zonen wurden isoliert und nach Auswa- 
schen des Anthracens mit Petrol&her mit Essigester extrahiert. Der Eindampfriickstand des Extraktes 
wurde aus Methanol-b;ther umkristallisiert. Ausbeute 3 mg, Schmp. 193-210”. Nach Aufnahme 
des JR-Spektrums in CHC& (identisch mit dem Spektrum des Dihydrodigifoleins) wurden aus 
Aceton Kristalle vom Schmp. 186-200” gewonnen. Die Mischprobe mit Dihydrodigifolein ergab 
keine Schmelzpunktsdepression. Der chromatographische Vergleich mit Dihydrodigifolein ergab in 
folgenden Systemen volle Ubereinstimmung der Anftirbbarkeit und R,-Werte. Diinnschicht : 
C+7%M,B+l0%M,B/Al:l,I/A4:l,E+l0%A,E+-5%M. Papier: TB. 

DiRifologenin-acetonid, VI. Nach Miiller4d 525 mg Digifolein wurden in 150 ml trockenem Aceton 
gel&t, mit O-5 g frisch aktiviertem, mit Aceton gewaschenem Dowex 50 versetzt und iiber Nacht 
geriihrt. Nach Filtration wurde die Lijsung auf 20 ml eingeengt, mit 10 ml Wasser versetzt und mit 
einem Uhrglas bedeckt 2 Tage stehen gelassen. Es schieden sich 327 mg Kristalle ab (Schmp. 162- 
184”, die Mischprobe mit friiher dargestelltem Acetonid ergab keine Depression). Nach zweimaliger 
Umkristallisation aus Aceton-Wasser schmolz das Digifologenin-acetonid bei 174-190”. [a];* = 
-230” (c = 0.9 in Aceton,4d) Circulardichroismus : Ime, = 3 I 5 rnp, A&max = - 6.76. 1R (in CHCI& : 
1735,171O K (c--O), 1650 K (c----c). NMR: T -= 8-41 (CHI-18) 8.47 (Acetonid) 8.64 (Acetonid + 
l-5 H von C-21) 8.77 (CHB-19 + I.5 H von C-21), 6.02 (Singulett, H an C-12), 4.1 (1H an C-6) 
C,,H,,O, (400,5): Ber. C. 71~97 H 8.05 Gef. C 72.06 H 7.934d Tetrahydrodigifolein-D und Dihydro- 
digifolein wurden nach dem gleichen Verfahren in die Acetonide der Genine iihrgefiihrt. Die 
Reaktionszeit 1Hsst sich bei Anwendung grijsserer Mengen des Ionenaustauschers abkiirzen. 

Di/ry&od@blogenin-acetunid VII wurde nach dem beim Digifolein-acetonid beschriebenen Ver- 
fahren dargestellt (75 mg aus 139 mg Dihydrodigifolein). Schmp. nach Umkristallisation aus 
Aceton-Wasser: 17&180”, [a]r = -73” (c = 0.06 in Aceton) UV: ilmax = 306 rnp, log E = 1.57. 
IR: OH-Banden: in CHCI,: 3500 K (sehr breit), Ccl4 (2 mg in 0.05 ml): 3525,344O K, CC& (2 mg 
in 6 ml): 3530, 3445 K (Extinktionsverhdtnis ca. 2: 1) C-0-Bande in CHCI,: 1702 K in Ccl,: 
1710 K (Intensitit je ca. 40% der C--O-Bande in IX) NMR: 7 = 8.77 (1.5 H, C-21) 8+70,8*66 (CH,- 
18, 19, Acetonid, 1,5 H von C-21) 8.46 (Acetonid) 6.34 (Singulett, OH) 6.24, (Singulett, H an C-12, 
k6nnt.e mit einem schwachen Signal bei 6.47 zusammengehtiren, vgl. allg. Teil. Intensititsverhtiltnis 
6.2416.47 ca. 3: l), 4.1 (H an C-6, breite Bande). CSIHwOb (402,5) Ber. C 71.61 H 8.51 Gef. C 71.65 
H 8.50%. 

Oxydution ah Dihy&o-d@filogenin-acetonids. Die aus 57 mg Dihydro-digifolein hergestellte, 
filtrierte Rohlbsung des Acetonids in 25 ml Aceton wurde mit Eis gektilt, mit O-3 ml Cbromdure- 
lbsung (26-6 g 0-0, + 23 ml konz. HaSO in 100 ml wiissriger LijsuqQa versetzt und 4 Min im 
Eisbad stehen gelassen. Dann wurde mit etwa der gleichen Menge Natriumacetatlasung (3%) 
verdiinnt und mit Chloroform ausgeschiittelt. Die schweren Phasen wurden mit KHCO,-Lijsung 
und Wasser gewaschen und eingedampft. Der Riickstand wurde dreimal aus Aceton-Wasser 
umkristallisiert. Ausbeute danach 27 mg, Schmp. 170-194”. Die Identitit des Produktes mit 
Digifofogenin-acetonid wurde durch Mischschmelzpunkt, IR-Spektrum und Diinnschichtchromato- 
gramme (B/E 1: 1, B/A 9: 1 und C + 1% M) sichergestellt. 
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Tetruhydro-digifalogenin-D-acetonid (TX). 47 mg Dihydrodigifoiein wurden in H,-Atmosphke 
zu 48 mg vorhydriertem Platinoxidkatalysator in 10 ml Eisessig gegeben und gerilhrt. Nach 5 
Stunden waren 3-05 ml Wasserstoff (bei 25”, entsprechend f-3 Mol/Mol Substanz) aufgenommen 
worden. In weiteren 2 Stunden wurde kein Wasserstoff mehr verbraucht. Die L&ung wurde 
filtriert und eingedampft. Der Riickstand wurde an 2.5 g AllOI chromatographiert. Das mit 
Chloroform + 1% Methanol eluierte Hauptprodukt Tetrahydro-digifolein-D (VIII) wurde in ca. 
60 % Ausbeute isoliert. Sein IR-Spektrum enthielt eine Carbonylbande normaler Intensitit bei 1705 K. 
R,-Wert in TB: 0.4. Eine Probe des Glykosids wurde mit O-05 n HCl in Dioxan-Wasser gespalten. 
Nach 4 Min Stehen bei 90” wurde gekiihlt und mit NaHCO, versetzt. Ausschiitteln mit Chloroform, 
Eindampfen der mit Wasser gewaschenen schweren Phasen und Umkristallisation des Rohproduktes 
aus Ather ergab Tetrahydro-digifologenin-D (Schmp. 228-231”, UV: 1,,, = 307 mp, log F = 1.56. 
Circulardichroismus : ,I,,, = 315 rnp, Aemrx = +O-67). 

Aus 112 mg Tetrahydrodigifolein-D wurden, wie beim Digifologeninacetonid beschrieben, 
68 mg kristallisiertes Tetrahydrodigifologenin-D-acetonid gewonnen. Schmp. nach Umkristal- 
lisieren aus Aceton-Wasser: 183-l 90” (Umwandlung 178-182”). Circulardichroismus : Am,, = 
3 14 rnp (breites Maximum) AE II1(Lx = f0.78, IR (25 mg in 0.07 ml Ccl,): 3450 K (OH) 1707 K 
(C--O, not-male Intensittit) (1 mg in ca. 6 ml Ccl,): 3455 K (OH), NMR: 7 = 8.85 (CH,-19), 
8.74 (CH,-18), 8.67 (Acetonid, 1,5 H von C-21), 8.57 (I,5 H von C-21), 8.45 (Acetonid). 660 
(Singulett, H an C-12), 6.50, 6.28 (O-3 bzw. 0.6 H, OH), Kein Signal fur ein olefinisches Proton. 
C,,H,O, (404,5) Ber. C 71.25, H 8.97 Gef. C 71.32 H 8.65 %. 

Herrn Professor Dr. C. W. Shoppee und seiner Mitarbeiterin R. Lack sind wir fur die Uberlassung 
von Vergleichssubstanzen zu grossem Dank verpflichtet. Den Farbenfabriken BAYER (Leverkusen) 
danken wir fur die Anfertigung von 2 Kemresonanz-Spektren. Herm Dozent Dr. H. Machleidt 
danken wir fur die Herstellung von Diginin- und Digifolein- Konzentraten. 


