100

% des Ges. B, 0; - Gehaltes mif BaCl,
in saurer ldsung fallbar
338883388

+

jedoch erhielten wir, wie austithrliche Vorversuche gezeigt haben,
bei Anwendung des empirischen Faktors 0,630 (theoretischer Fak-

tor 0,6377) den P;0;-Gehalt mit einem relativen Maximalfehler
von 3 1%, wenn das Molverhiltnis Ba: P,O; im zu analysieren-
den Niederschlag sich zwischen den Werten 2:1 und

1:1 bewegte und die Auswaage hdchstens 250 mg

———=1 betrug.

Ergebnis:

Aus Tabelle 2 und Bild 4 geht hervor, daB
die Hydrolyse infolge Aufnahme von Wasser
aus der Luft sich desto verheerender bemerkbar
macht, je geringer der P;O;-Gehalt der Phos-
phatgliser ist. Der Uberlegenheit des Glases von
64—659%, P,O; niber das ,,Hexametaphosphat‘
(69,69, P,O5) steht also die schlechtere La-
gerfdhigkeit an feuchter Luft gegeniiber.
Es ist daher von groBer Wichtigkeit, derartige
Phosphatgliser einwandfrei zu verpacken und

X e e e e e X —— —— Y T ———
o ohne Wasserbehand/ung
--—- +10%H,0, nach 2 Tagen
k—-— + 3% H,0, nach 37 lagen
x—— +10%H,0,nach 37 Tagen
0L—- I —n::-¥ T\JMA u Na7p5 O "
o0 05 10 2.0 30 40 50 100 150 200 500
ml 1nHC! pro 100 m! methylorange -neuiraler losung
und 60 ml 25 Yiger Bally-2H,0-ldsung
Bild 4
Zuschriften

moglichst unter LuftabschluB, zumindest aber
villig trocken, zu lagern, um starke Qualitdts-
verluste dieser Produkte zu vermeiden.

Eingeg. am 3. November 19052 [A 477}

Zum biochemischen Syntheseweg der Steroide
Von Prof. Dr. R. TSCHESCHE und Dr. F. KORTE

Aus der Biochemischen Ableilung des Chemischen Slaatsinstitules
der Universitit Hamburg

Vor einigen Monaten haben wir bestimmte Vorstellungen iiber
den biochemischen Syntheseweg der Steroide mitgeteilt!). In
den letzten Wochen erhielten wir Kenntnis von einer Arbeit von
Wuersch, Huang und Bloch®), die durch Abbau von radioaktivem
Cholesterin die Herkunft der C-Atome C,—C,;, entweder aus dem
Methyl oder dem Carboxyl der Essigsiure ermittelten. Auf Grund
dieser Arbeit kann die Bildung der Seitenkette aus Acetessigsaure
und Acetylacetessigsiure in der durch die Formelreihe I wieder-
gegebenen Weise erfolgen. Durch erneute Umsetzung mit akti-
ver Essigsdure konnte aus dem Cg-Keton die Cpp-Séure entstehen.

CO0 H €00 H
(’IH, 26 CH, CH,4
méo—CH.—(;O—CH, +CO 5 —» CO—-CH-CH—CH,—(]: + CH,COOH
Bomo cln, 2 Cy-Keton él,H,
CH, CH,
I HOOC—CH-C—CH-CH—CH,—({:
C,—Sédure (‘fH,

Das Teilstick HOOC~CH,~CO—CH,—CO—H der biochemi-
schen Steroidsynthese konnte sich avus der Oxalylacetessigséure
herleiten, HOQOC—CH,—CO—CH,—CO—-COOII, wobei die COOH-
Gruppe des Oxalyl-Restes vor oder bei der Kondensation ver-
lorengeht. Dieses abgespaltene C-Atom mull aus einem CH, der
Essigsdure herriihren. Fiir den Aufbau des Steran-Ringsystems
einsehlieGlich der Seitenkette wird damit 4 Mal die Molekel der
Acetylacetessigsiure herangezngen.

Aut Grund der Arbeit von Bloch und Mitarb. 148t sich nunmehr
auch filr das Ringsystem nachfolgende Verteilung der C-Atomse
aus dem CH, oder COOH der Esaigsiure angeben (II):

21 CH. C——C
2 @
18
. C,Ha k P
N / A
w L/ BN/ 17X . \e
[ n 13| 18 C
+ CHy, 14 13 “8 ”
SN AN ST
Z PN\
o'y !m 3 ® s = Acetat CH,4
% A/ + = Acetat COOH

. 1.

1) . Tschesche u. F. Korte, diese Ztschr. 64, 633 [1952]. In der
Formel des Mesogentlogemns fehlt in der Hauptarbelt eine OH-
Gruppe am g-C-Atom zum CO des Lacton-Ringes, s. auch diese
Ztschr. 64, 624 [1952].

2y J. Wuersch R. L. Huang u. K, Bloch, ]. biol. Chemistry 195,
439 [1952]; wvgl. diese Ztschr. 64, 629 [195 ].
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Eine derartize Annahme wiirde mit der Forderung der ameri-
kanischen Autoren tibereinstimmen, da8 12 C-Atome des Chole-
sterols aus dem COOH und 15 aus dem CH, der Essigsiure stam-
men miissen. Dabei war es notwendig, die COOH-Gruppe der
Acetylacetessigsiure, die zum Aufbau des Ringes A beitragt, zum
C-Atom 1 des Steran-Systems zu machen. Daliir geht ein C-Atom
der C,p-Sdure vom spiteren C-Atom 10 verloren. Da die beiden
nur an C,, gebundenen Kohlenstoffatome Triger von Sauerstoff-’
Funktionen bei der Kondensation sein miissen, wie se¢hon friiher
ausgefiihrt wurde, erscheint die Abspaltung eines von ihnen még-
lich. Fs ergibt sich so eine alternierende Verteilung von C° aus
CH, und C* aus Carboxy! durch das gesamte Ringsystem mit Ans-
schlufl der seitenstdndigen Methyl-Gruppen, die alle aus der CHj-
Gruppe der Essigsaure herrithren, wie Bloch und Mitarb.?) schon
friiher gezeigt haben.

Wenn C-Atom 1 aus einer COOH-Gruppe der Esmgsaure stammt,
hesteht die Moglichkeit, daB es im Intermediirprodukt der Syn-
these, in Cardenoliden und Bufadienoliden als Trdger von Sauer-
stoff-Funktionen erscheint. Kine OH-Gruppe an dieser Stelle
wiirde such noch besser die Aromatisierung des Ringes A im
(stron verstindlich machen. Fiir Ouabagenin!) und Acovenosi-
genin- A5) ist an C, eine OH-Gruppe erwogen worden. Wir werden
dieser Frage unsere besondere Aufmerksamkeit zuwenden.

Die Oxalylacetessigsdure dlirfte vermutlich auch die Basis fiir
den Aufbau der Lactom-Seitenkette der Bufadicnolide sein. Ihr
Aufbau konnte wie folgt verlaufen (III):

co CH CO0'H
AN 7\ ‘ N\
CH, COOH CH Co H'C/ C-0
— | — N -0 i
co coO O P2
\CH \cﬁ / 4
: i 2 . OH
.CO0 H
11 a b ¢

Die Einfithrung einer OH-Gruppe in das durch Decarboxylie-
rung entstandene neue Methyl in IIIb auf Acetessigsiure iiber-
tragen, ergibe die Formelreihe IV, die zum Lacton-Finfring der
Cardenolide filhren wiirde.

{CO0H
He |
CO-—CH, CO—CH, N o
5 \ - l /CO — co
CH, COOH H,—O y
V. H

Es sei darauf hingewiesen, daf die C,,-Séure anch einen Hin-
weis filr den Aufbau der Carotinoide liefert, die biochemisch eben-
talls aus Essigsdure entstehen®). Aueh das C-Geriist der Terpene
kann formelméBig aus dieser Siure duroh Ringsehluf leicht ab-
geleitet werden. Eingeg. am 15. Dezember 1952 [Z 53]
3) H. N. Little u, K Bloch, J. biol. Chemistry 183, 33 [1950].

4 C. Mannich u. Sxewert Ber. dtsch. chem. Ges. 75, 737[1942]

5) Ch. Tamm u, T Rexchstem Helv. Chim. Acta 34, 1224 [1951].
%) W. H. Schopfer u. E. C. Grab Experientia &, 140 [19 2].
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