Durch katalytische Hydrierung in alkalischem Milieu wird Iso-
calebassin tertiirisiert, wobei seine gelbe Farbe erhalten bleibt.
Igocalebassin wird beim Aufbewahren an der Luft oxydiert.
Besonders empfindlich sind methanolische Losungen, die rasch
eine rote Farbung annehmen. Wir haben das Oxydationsprodukt
als Jodid in kristallisierter Form gewinnen kénnen (Verbin-
dung 2).
CyHgO4N, J, +2 H,0 Ber.
(940,73) Gef.

C51,01 HS5,79 N5,96 %
C51,52 H5,78 N5,999%

Sdure und Alkali verschieben das Spektrum der Verbindung 2
nach lingeren Wellen (Tabelle 1 und Bild 2).
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Bild 2
Verbindung 2: a in Wasser, Z=0; b ———— in 1 n HCI,
Z=0,4; c -eoorereeme in 0,01 n NaOH, Z=0,1

Reduktion des Isocalebassin-chlorids mit Natrium-borhydrid
und anschlieBende Siureeinwirkung fithren zu einer Verbindung
mit Calebassin-Spektrum zuriick.

Das charakteristische Spektrum des Isocalebassins ermoglichte
es, auch dic anderen Alkaloide der Calebassin- Gruppe?}, von denen
nur sehr geringe Mengen zur Verfiigung stehen, auf ihre Isomeri-
sierbarkeit mit Siure zu priifen. Es zeigte sich, daB nur dic C-
Alkaloide-A und -F, die wic C-Calebassin-A mit Alkali eine Rot-
verschiebung geben, zu Verbindungen des Isocalebassin-Typs
isomerisiert werden (Tabelle 1). Die C-Alkaloide-I und -X werden
zwal auch verandert, besitzen aber nach der Siureeinwirkung
keine merkliche Absorption bei Wellenlingen > 360 mp.

s scheint ein Zusammenhang zu bestehen zwischen der Fiahig-
keit zur Ausbildung einer ,,A-Form* unter dem Einflul sehr ver-
dinnter Siure und der Fihigkeit zum Ubergang in eine ,Iso-
Form* unter energischeren Bedingungen.

Dem Schuweiz. Nationalfonds zur Férderung der wissenschajt-
lichen Forschung danken wir bestens fir die Unlerstilzung dieser
Arbeil.

Eingegangen am 29. November 1956 [Z 411]

D,L-3-Hydroxypyrrolidin und 3-Pyrrolidon-
hydrochlorid

Von Prof. Dr. RICHARD KUHN
und Dr. G. OSSWALD

Aus dem Maz- Plunck-Institut fiir Medizinische Forschung
Heidelberg, Institut fiir Chemie

Unter den biogenen Aniinen, die sich von natiirlich vorkommen-
den Aminosduren durch Abspaltung von CO, ableiten, fehlt noeh
das B-Hydroxypyrrolidin (I), das in optisch aktiver Form sowoll
aus Hydroxyprolin wie aus allo-Hydroxyprolin durch enzymatische
Decarboxylierung entstehen konnte. Unbekannt ist auch noch das
entsprechende Keton, das 8-Pyrrolidon (111}, das L. Ruzicka und
¢'. F. Seidel') vergeblich ringsynthetisch zu erhalten versucht ha-
ben. Die von uns kiirzlich beschriebene nene Synthese von sub-
stituierten 3-Pyrrolidonen?) macht nunmehr auch die Stammsub-
stanz gut zuginglich.

N-Carbathoxy-f-pyrrolidon?) wurde durch Tropfhydrierung in
90proz. Athanol unter Zusatz katalyt. Mengen Alkali mit PtO,
zum Carbinol (Kpgo; 115—116 °C, Ausbeute 70—83 % d.Th.; 3,5-
Dinitrobenzoat Fp 100--102 °C) reduziert und dieses mit 10proz

'y Helv. chim. Acta 5, 715 [1922],
2y R. Kuhn u. G. Osswald, Chem. Ber. 89, 1423 {1956).

60

- 4thoxy-pyrrolidon-(4)8)

Barytwasser bei 110—115°C verseift. Das so erhaltene bn,1-f-
Hydroxypyrrolidin C,HyON (Aush. bis 73% d.Th.) ist ein
farbloses, zdhes Ol vom Kp;, 102—108 °C. Das Hydrochlorid ist
hygroskopisch. Pikrolonat Fp 228—230°C (Zers.), Chloroaurat

Fp 197200 ° (Zers.), Tetraphenyloborat Fp 160—163 ° (Zers.).
H07H$ —CH, HO—HC - --CH,
i |
M CH, HLCCH,
N N
!
b &u,
(1) an
Das »p,.-N-Methyl-B-hydroxypyrrolidin (II) erhielten

wir bei durchgreifender Hydrierung des N-Carbathoxy-f-pyrroli-
dons mit LiAlH, (Ausbeute 76% d.Th.) als farbloses Ol vom
Kp,, 74—75°C. Tetraphenyloborat Fp 121—123 °C.

N-Carbathoxy-B-pyrrolidon?) 1ait sich mit 18proz. Salzsdure
bei 110—115°C zum [B-Pyrrolidon-hydrochlorid (III) (Ausbeute
33—34 9% d.Th.) spalten. Bessere Ausbeuten (60% d.Th.) erreich-
ten wir durch katalytische Hydrierung von N-Phenyl-3-carb-
mit braunem Palladiumoxydhydrat-
Bariumsulfat4), wobei wie bei der Synthese des p-Isoglucosamins®)
Entarylierung am Stickstoff unter Bildung von Cyclohexanon
eintrat:

o;? CH.CO,C,H, o=C~f‘CH-COzCzH
| ‘ \
H.C_  CH, Pd €. CH
AN e Ny e
N H®, H, N
H,
CeH; + Cyclohexanon
0=C— CH,
HCI |
L He
BNV a®
N
H,
(111)

$-Pyrrolidon-hydroechlorid (III) kristallisiert aus ganz
wenig 2n Salzsiure + REisessig + Ather in farblosen, glinzenden
Stibchen. Fp 143—144°C. G,H,ONCl (121,6); Ber. C 39,52;
H 6,63; N 11,52; Cl 29,17; Gef. C 39,39; H 6,61; N 11,21,
Cl 28,99. — 2,4-Dinitrophenylhydrazon-hydrochlorid, orangerote
Blittchen, Fp 189—192 °C (Zers.).

"Das [3-Pyrrolidon konnte bisher nur in Form seiner Salze kri-
stallisiert erhalten werden. Alkalische Losungen reduzieren schon
bei 20°C Fehlingsehe Losung, ammoniakal. Silberlésung, Tri-
phenyltetrazoliumchlorid und o-Dinitrobenzol sofort. Eine FeCl;-
Reaktion war nicht festzustellen.

Eingegangen am 6. Dezember 1956 [Z 414]

Synthetisches x~-D-Gulosamin #)

Von Prof.Dr. RICHARD KUHN,
Dr. W. KIRSCHENLOHR
und Dipl.-Chem. WALTRAUT BISTER

Aus dem Max-Planck-Institut [ir Medizinische Forschung
Heidelberg, Institut fir Chemie

Als Spaltstiick der Antibiotika Streptothricin und Streptolin B
ist soeben ein neuer Aminozucker beschrieben worden. Chemische
Umsetzungen und physikalische Vergleiche sprechen dafir, daf}
es sich um ein Derivat der seltenen p-Gulose handelt, nimlich um
o-p-Gulosaminhydroehlorid (I)8).

-~
HC—~OH
Hé—NHaG’ I
HC-OH
HO'lCH

HC—-O .
|
CH,OH

3) A. T. de Mouilpied, J. chem. Soc. [London] 87, 435 {1904].

4 R. Kuhn u. H. J. Haas diese Ztschr. 67, 785 [1955]

5 R. Kuhn u. H. J. Haas, Liebigs Ann. Chem. 600, 148 [1956].

*) Aminozucker-Synthesen 1X; Aminozucker- Synthesen VIII:
Kuhn u. W. Bister, Liebigs Ann. Chem., im Druck.

Sy E. E.van Tamelen, J. R. Dyer, H. E. Carter J. V. Pjerce u. E. E.
Daniels, J. Amer. chem. Soc 78 4817[19:76]
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Synthetisch konnten wir o-p-Gulosamin aus p-Xylose durch
katalytische Halbhydrierung?) des entsprechenden Phenyl-
aminonitrils darstellen. Dabei wird eine Aufnahme von 3 Mol
Wasserstoff beobachtet und der Aryl-Rest vom N-Atom in Form
von Cyclohexanon abgespalten.

p-Xylose gibt mit Anilin und wasserfreier Blausiure in Athanol
96—99 % d.Th. an Aminonitril, das zu etwa 859, aus dem Derivat
der p-Idose und zu 159, aus demjenigen der p-Gulose besteht.
Bei frakt. Kristallisation aus Athanol scheidet sich zunichst
das stark links drehende N-Phenyl-p-idosamingiure-nitril
{C1pH;gOyN,; Ber. C 57,13; H 6,39; N 11,11; Gef. C 57,17;
H 6,86; N 11,10; [x]22: —168 °, ¢ = 1,0 in absol. Athanol) in Stib-
chen vom Fp 118 °C ab. Das stark rechtsdrehende N-Phenyl-p-
gulosaminsiure-nitril (C,,H,;0,N,; Ber. C 57,13; H 6,39; N 11,11;
Gef. C 57,53; H 6,71; N 11,04; [a]3': 4167°, ¢ = 1,0 in absol.
Athanol) kristallisiert in diinnen Blittchen vom Fp 109—111 °C.

Die katalytische Hydrierung des rechtsdrehenden Nitrils liefert
dag «-p-Gulosamin-hydrochlorid in schonen Stibchen
(Ausbeute 559 d.Th.). CeH,,0,N-HCI: Ber. C 33,42; H 6,54;
N 6,50; Gef. C 33,68; H 6,50; N 6,46; [aJ2?: +34,0° (3 min) —
+32,0° (5 min) > —19,0° (4 h, Endwert; ¢ = 1,0 in Wasser).
Fiir das Aminozuckerhydrochlorid aus Streptothricin wurde ge-
funden: [a]¥: +5.6° (5 min) ——18,7° (4 h, Endwert; ¢ = 2,9
in Wasser).

Eingegangen am 6. Dezember 1956 [Z 415]

Uberfithrung der Chinasiure in ungesittigte
Verbindungen vom Typ der Shikimisiure

Von Prof. Dr. R. GREWE, H. BUTTNER®)
und . BURMEISTERS)

Aus dem Institut fir Organische Chemie
der Universilit Kiel

Nachdem die Shikimisiure I als ein wichtiges Stoffwechsel-
Zwischenprodukt erkannt worden ist?), gewinnt ihre nahe che-
misehe Verwandtschaft mit der in den Pflanzen weitverbreiteten
Chinasdure I1'®) eine bhesondere Bedeutung. Es ist jedoch nicht

OH OH OH OH OH OH
- [ ]
/ * Ve s \
S s n
¢ —~ Ton o
CO,H CO,H Co
1 1I I

moglich, Chinasiure direkt durch Wasserabspaltung in Shikimi-
sdure zu itberfiihren, weil sich bevorzugt ein Lacton III bildet.
Diese Schwierigkeit 140t sich umgehen, indem man Chinasiure
auf bekannte Weise in Tetraacetyl-chinasédure umwandelt und
deren Chlorid IV mit Natrium-trimethoxyborhydrid NaBH-
{OCH,)g)* reduziert. Dieses Reagens greift nur an der Siurechlo-
rid- Gruppe an, ohne die Acetyl-Gruppen abzuspalten. Gleichzeitig

OAc OAc OAc OAc OAc (’)Ac
S 129 RN 9% /TN
O A i —_—> OH I
<\'_,c7/ <\4_ \7_¥/:
OAc OAc
co.cl CH,.OAc CH,-0Ac
v \% A2

tritt Acyl-Wanderung ein und man erhilt den Tetraacetyl-china-
alkohol V (olig, [«]§] = —45° (Alkohol)), der gerade ein freies
Hydroxyl an der gewiinsehten Stelle besitzt. Mit POCly in Pyridin
spaltet er glatt Wasser ab und liefert die Verbindung VI (6lig,
[«]$ = —151 ° (Alkohol), Ber.: C 54,87, H 6,14%; Gef.: 54,58,
H 6,16 9 ). Diese Verbindung ist einheitlich und frei von Isomeren.
Die Wasgerabspaltung verliuft somit nur in einer Richtung und
die nene Doppelbindung hat die gleiche Lage wie diejenige der
Shikimisiure.

Der Tetraacetyl-shikimialkohol VI 1aBt sich nach Zemplén ver-
seifen und gibt bei Tritylierung und nachfolgender Aeetylierung
den Triacetyl-shikimialkehol-tritylither VII (Fp 177 °C), der zur
Verbindung VIII (8lig, []§§ = —176 ° (Alkohol}) gespalten!?) und

) R. Kuhn u, W. Kirschenlohr, diese Ztschr. 67, 786 [1955]; Lie-
bigs Ann. Chem. 600, 115 [1956].

8) Diplomarbeit Kiel 1956.

°) I, 1. Salamon u. B. D. Davis, J. Amer. chem, Soc. 75, 5567 [1953].

) R, Grewe u. J.-P. jeschke, Chemn. Ber. 89, 2080 [1956].

1) H. C. Brown u. E. J. Mead, J. Amer, chem. Soc. 75, 6263 [1953].

12) R, Grewe, H. Jensen u. M. Schnorr, Chem. Ber. 89, B98 [1956].

Angew. Chem. | 69. Jahrg. 1957 | Nr. 1]2

anschliefend mit Chromsdure in Kisessig wur Triacetyl-shikimi-
siure IX (6lig) oxydiert werden kann. Die Verbindung IX wird

O Ac OAc OAc OAc OAc OAc
o] | o
SN B0% SN 8% TN
N/ N/ N
. OAc 1 OAc =7 OAc
CH,-O-Trityi CH,-OH ) COOH
VII VIl X

durch Umesterung mit Methanol-Salzsaure identifiziert, wobei sie
den bekannten kristallinen Shikimigiuremethylester (Fp 115 °(,
(]38 = —186 ° (Methanol}) liefert.

Eingegangen am 8. Dezember 1956 [Z 418]

Herzgift-Methylreduktinsiure
Yon Prof. Dr.G. HESSE und Dipl. Chem. H. HERTFEL
Aus dem Institut fiir Organische Chemie
der Universitit Erlangen
Bei der Brenzung von Calotropin?!) und Calactin?), zwei wesent-

lichen Giftstoffen aus dem Milchsaft Calotropis procera, wird aus
beiden die gleiche Gruppe von 6 Kohlenstoff-Atomen abgespalten:

CapHygOy > Cy3H3304 + CHyO4

Aus dem Rickstand kann man ein Butenolid von der Art an-
derer Herzgiftgenine isolieren. Fiir den fliichtigen Anteil, der mehr
oder weniger rasch kristallisiert, wurde friiher durch Abbau die
Struktur einer C-Methylreduktinsiure festgestellt (Ia oder b)t):

HO OH
! ! 0=C——C-OH
C=——==C | lé
| H,C —OH
H,C C=0 R
CH
CH i
CH,
CH,
la Ib

Die Synthese dieser Verbindung?) ergab tatsachlich zwei Iso-
mere, die sich wechselseitig ineinander umwandeln lassen, Mit 2,4-
Dinitrophenyl-hydrazin liefern beide das gleiche Osazon, das auch
aus dern Brenzdestillat erhalten wurde. Der Vergleich der Reduk-
tinsdure selbst offenbarte jedoch Unterschiede, die aus Material-
mangel seinerzeit nicht geklirt werden konnten.

Neue Versuehe ergaben, daf} bei der Brenzung zwei fliichtige
Stoife erhalten werden, die beide die Zusammensetzung CyH,0,
haben. Einer davon schieft unmittelbar aus dem Dampf in sehr
schonen, groBen Kristallen (509% d.Th.) im Kiihlrohr an. Er ist
optisch aktiv ([aj, ~ + 140°) und sehr luftempfindlich; seine
Reaktionen sind eher die eines sehr autoxydablen a-Ketols als die
eines Reduktons. Der andere wird zunichst stets als O} erhalten
{359% d.Th.). Dies kristallisiert manchmal spontan; sicher aber,
wenn seine Benzollosung mit der synthetischen Methylreduktin-
saure angeimpft wird. Mit dieser stimmten die Kristalle im
Schmelzpunkt, den Eigenschaften und den R;-Werten in zwei
Systemen iliberein:

Die optisch aktive Substanz wird durch Laugen leicht in Me-
thylreduktinsiure umgelagert. Dies geschieht aueh unter den Be-
dingungen des Abbaus mit Silberoxyd, der deshalb eindeutig die
Reduktinsdureformel ergab.

Geschieht die Verseifung des 1-Methyl-4-chloreyclopentandions-
2,3 oder seiner Enolform, die letzte Stufe in der Synthese der Me-
thylreduktinsiure, in der Kilte, so erhilt man ein weiteres Iso-
meres?). Esist weder ein Redukton noch ein Reduktionsmittel, aber
es wird durch heife Sdurer, durch Laugen wie auch durch trocke-
nes Erhitzen in Methylreduktinsdure umgelagert. Die Struktur
des ersten, noch optisch aktiven Spaltstiicks aus den Herzgiften
wird sich erst erkennen lassen, wenn der ganze Formenkreis der
eyclischen Reduktone genauer bekannt ist.

Eingegangen am 5. Dezember 1956 [Z 413}

)} G. Hesse u. F. Reicheneder, Liebigs Ann. Chem. 526, 252 [1936].
) G. Hesse, L. J. Heuser, E. Hiitz u, F. Reicheneder, ebenda 560,
130 [1950].

3) G. Hesse u. K. W. F. Béchmann, ebenda 563, 37 [1949].

4) G, Hesse u. K. Breig, ebenda 592, 120 [1955].
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