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aus I I I  nach HoLYsz ~. Dieses Ergebnis steht im Einklang 
mit  der Tatsaehe, dass 4-Chlor-A*-3-ketosteroide unter  
gleichen Bedingungen in 4-Chlor-A*,S-3-ketosteroide um- 
gewandelt werden, und ist demzufolge ein Beweis Iiir die 
Konsti tut ion yon III .  

Die Chlorierung yon Verbindung VI mit Sulfurylchlorid 
in Pyridin s ergab 6-Chlor-17fl-acetoxy-Aa,~-androstadien- 
7-on (VII); Fp.:  171-173°C; laID: --381,4 ° ( c= l ,0 ) ;  
~max: 292 mix; e=  19400; vmaz: 1028, 1280, 1571, 1628, 1684, 
1730 cm-X; C~IH~OaC1 (362,90) ber. 69,50% C, 7,50% H, 
9,77% C1; gef. 69,15% C, 7,72% H, 10,15% C1; Ausbeute: 
69,7%. 

Verseifung von VII  mi t  p-ToluolsulfonsAure in Me- 
thanol ergab 6-Chlor-17fl-hydroxy-A~,~-androstadien-7-on 
(VIII); Fp.:  172-174°C; ICe]D: --391,7 ° (a=l ,0) ; ) ,max:  
292 mtz; e=18800;  Vmax: 1570, 1622, 1680, 3615 cm-X; 
Cs0H~O~C1 (320,87) ber. 71,12% C, 7,85% H, 11,05% C1; 
gef. 71,49% C, 7,55% H, 11,14% C1; Ausbeute: 87,3%. 

Zur Darstellung yon 6-Chlor-17e-methyl-17fl-acetoxy- 
A~,n-androstadien-7-on (X) und 6-Chlor-17g-methyl-17fl- 
acetoxy-A~-androsten-7-on (XIII) gingen wit vom 17c¢- 
Methyl-3fl, 17fl-diacetoxy-An-androsten-7-on ~ (XI) aus. 

Abspaltung der 3-Acetoxygruppe aus XI mit  g.thanoli- 
scher Salzs~ure ergab 17~-Methyt-17fl-acetoxy-A~,~-an - 
drostadien-7-on (IX); Fp. :  143-145°C (x0 140_141oc); 
[e]D : --344,1° (c= 1,0), (~0 --350 4- 1,5°); 2~ma,: 280 m~; 
e=22800 (x0 Xraax: 280 mix, e=21090);  vmax: 1278, 1597, 
1628, 1658, 1725 cm-X; C~zH~00 ~ (342,50) bet. 77,15% C, 
8,83% H;  gef. 77,05% C, 8,79% H; Ausbeute: 61,5%. 

Aus dieser Verbindung wurde dutch Chlorierung mit  
Sulfurylchlorid in Pyridin s 6-Chlor-17~-methyl-17fl- 
aeetoxy-A~,~-androstadien-7-on (X) erhalten; Fp.:  154- 
157°C; [C~]D : --338 ° (c= 1,0); ~max: 292 m~z; e=  18"850; 
vmax: 1278, 1570, 1623, 1682, 1730 cm-1; C~Hz~OaCl 
(376,93) ber. 70,10% C, 7,75% I-I, 9,41% C1; gef. 69,89% 
C, 7,57% H, 9,72% C1; Ausbeute: 70,5%. 

Die katalytische Hydrierung yon IX mit Palladium auf 
CaCO s unter  Normaldruck in Methanol lieferte 17c¢- 
Methyl- 17fl-acetoxy-A 5_androsten_ 7 -on ( XI I ) in einer Aus- 
beute yon 91,5%; Fp.:  177-179°C; [~]D: --160,4° 
(c= 0,5); ),max,: 238 mix; e=  12 850; vmax: 1280, 1632, 1670, 
1729 cm-~; C~2Ha~O a (344,50) ber. 76,70°//o C, 9,36% H; 
gel. 76,63% C, 8,99% H. 

Die Umsetzung yon XI I  mit  Sulfurylchlorid in Pyridin s 
ftihrte zum 6-Chtor-17c¢-methyl-17fl-acetoxy-A~-andro- 
sten-7-on (XIII ) ;  Fp. :  139-142°C; ~ce] D : --158,3 ° 
(c = 0,5) ; ~max: 254 mix; e = 12 760; vmax: 1278. 1599, 1692, 
1730 c m - l n ;  C~Ha~OaC1 (378,95) ber. 69,72%C, 8,25% H, 
9,35% C1; gel. 69,96% C, 8,35% H, 9,73% CI; Ausbeute: 
74,2%. 

Die Verbindungen I I I ,  IV, V, VII, VIII ,  X, XI I  und 
X I I I  sind unseres Wissens noch nicht besehrieben. 1Dber 
die pharmakologischen Eigenschaften yon III ,  VII, X 
und X I I I  wird an anderer Stelle berichtet. 

Summary. 6-Chloro-17fl-acetoxy-5-androsten-7-one and 
some ot its derivatives have been prepared from A ~- 
steroids by a synthesis involving elimination of the sub- 
st i tuent from position 3, introduction of a 7-keto group by 
aUyloxidation and chlorination of the resulting compound 
with sulphuryl chloride. 
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9 R. P. HOLYSZ, J. Amer. chem. Soc. 75, 4432 (1953). 
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Zur Biosynthese  des  P lumier ids  

In  den letzten Jahren wurde eine Reihe von stark 
sauerstofflaaltigen terpenoiden Pflanzenstoffen, wie Aspe- 
rulosid 1, Aucubin L Catatposid 8, Genipin 4, Loganin 6 und 
Verbenatin 6 konstitutionell gekl~rt. Diese Stoffe leiten 
sich strukturell vom Iridodial ~,8 ab. Ein zus~tzliches 
Strukturelement enthalten Plumierid (I) °, Fulvoplu- 
mierin t0 und die Plumericine 11 

Im folgenden berichten wir tiber Versuche zur Bio- 
synthese des Plumierids (I) mi t  Essigsgure-l-14C und  
MevalonsAure-2-~4C als VorlAufer. 

Experimentelles. B1Atter yon Plumiera acuti/olia (Apo- 
cynaceae) wurden im Licht in eine wAssrige LSsung vom 
Natriumacetat-l-x~C bzw. Natriummevalonat-2-x4C ge- 
stellt. Nach tier Aufnahme dieser L6sungen wurde 0,1- 
prozentige w~ssrige Glucosel6sung zugesetzt. Nach 5 
Tagen hat man aus den Blgttern das Plumierid isoliert 
und durch Chromatographie und Umkristallisation bis 
zur konstanten Aktivit~t gereinigt. 1,03% bzw. 0,13% 
der zugesetzten Aktivitiit  sind im Glucosid wiedergefun- 
den worden. Die mit  inaktivem Material verdtinnten 
radioaktiven Pr~parate wurden den im Formelschema 
aufgeftihrten Abbaureaktionen unterzogen (vgl.°). Die 
Abbauprodukte wurden chromatographisch gereinigt und 
diinnschichtchromatographisch auf ihre Einheitlichkeit 

fiberpriift. Die erhaltenen, einfachen Mono- und Dicarbon- 
s~Luren wurden als p-Bromphenacyl- bzw. Di-p-brom- 
phenacylester isoliert und gereinigt. Die l~C-Aktivitliten 
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s ind d u r c h  trockene V e r b r e n n u n g  im H o c h v a k u u m  zu 
K o h l e n d i o x i d  u n d  ansch l i e s sende  Messung  des  Gases  i m  
P ropo r t i ona l -ZAhl roh r  b e s t i m m t  w o r d e n  n Die R e s u l t a t e  
werden  n a c h s t e h e n d  uufgef i ihr t ,  

Diskussion. I n  be iden  E x p e r i m e n t e n  h a t  n u r  d e r  Agly-  
kon te i l  des  P l u m i e r i d s  Ak t iv i t&t  a u f g e n o m m e n ,  d a  da s  
Aglykon  D ( I I I )  d ieselbe  m o l a r e  Ak t iv i tA t  b e s i t z t  wie  
P lumie r id  (I). 

2 MevalonsAure-2JIC 
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]3eim A c e t a t - l : 4 C - E x p e r i m e n t  f i nden  sich g u t  90% 
der  in  I i n k o r p o r i e r t e n  A k t i v i t ~ t  in  de r  den  C - A t o m e n  8, 
10, 11, 12, 13 u n d  14 e n t s t a m m e n d e n  J~ thy lbe rns t e in -  
s/iure (X) wieder .  Die  H/ i l f te  d a v o n  is t  i m  C - A t o m  13, die 
a n d e r e  H/~lfte i m  C - A t o m  12 lokal is ier t .  Diese  V e r t e i l u n g  
weis t  d a r a u f  h in ,  dass  die C - A t o m e  12 u n d  13 y o n  d e n  
C a r b o x y l g r u p p e n ,  die C - A t o m e  11 u n d  14 y o n  d e n  
M e t h y l g r u p p e n  zweier  Es s ig s~u remoleke ln  s t a m m e n ,  
B a u s t e i n  fi ir  dieses V i e r - K o h t e n s t o f f - S e g m e n t  k 6 n n t e  
Acetessigs/ iure  sein.  

A u c h  M e v M o n a t - 2 : a c  i s t  spezi f isch in  d e n  Ag lykon te i I  
des  P lumie r id s  (I) e i n g e b a u t  w o r d e n :  J e  2 5 %  in  den  C- 
A t o m e n  3 u n d  15 u n d  ca. 9 0 ~  de r  a n d e r e n  H~ilfte in  - 
wah r sche in l i ch  e i n e m  - de r  C -Atome  5, 6 o d e r  7, wie  aus  
den  A k t i v i t g t e n  yon  I X  u n d  X h e r v o r g e h t  ls. 

D, ie e r h a l t e n e n  R e s u l t a t e  s t e h e n  m i t  de r  A u f f a s s u n g  im 
E ink l ang ,  dass  die Pf lanze  z u m  A u f b a u  des  Koh lens to f f -  
gerfistes des P lumier ids ,  zwei Essigs~ture- u n d  zwei 
Mevalons~,ure-Molekel  verwendet: t¢.  E i n e  e twas  de ta i l l i e r -  
t e re  H y p o t h e s e  dieses A u f b a u e s  i s t  n a c h s t e h e n d  ange-  
f t ih r t  :t~ : 

Die e ingeze ichne te  a s y m m e t r i s c h e  M a r k i e r u n g  de r  ~o- 
s t / ind igen  M e t h y l g r u p p e n  i m  Citronella1 e n t s p r i c h t  der-  

1~ j .  RUTSCHMANN und W. SCH6NIGER, Helv. chim. Acta 40, 428, 
433 (1957). 

xs Aus Materialmangel konnte die Aktivit/it in den Carboxylgruppen 
der Bernsteins~iure nicht genau bestimmt werden; sie war niedrig. 

14 Prephens~ure als m6glicher Vorl~ufer erseheint ausgeschlossen. - 
E. XVENKER~, J. Amer. chem. Soc. 84, 98 (196,%. 
Zur Terpenbiogenese vgL P. BE~m~ELD, Biogenesis o/ Natural 
Compounds (Pergamon Press 1963), p. 64| ,  797. 
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Relative molare Aktivit~ten yon Plumierid und seinen Abbauprodukten 

EXPRRIENTIA X X / 5  

Verbindung 

Aeetat- 1-taC-Experiment Mevalonat-2-t4C-Experiment 

Gel. % Bet. % Gel. % Ber. % 

Plmnierid (I) 
Hexahydro-desoxyplumierid (II) 
Aglykon D (III) 
Tetrahydro-desox yplumierid (IV) 
Tetrahydro-desoxyplumierid-S~iure (V) 
CO~ aus der Carboxylgruppe yon V • 
Ameisens~ure (VI) 
Essigs~iure (VII)b 
Propions~ure (VIII) 
Bernsteins~iure (IX) 
~thylbernsteins~iure (X) 
CO 2 aus der Carboxylgruppe von VII* 
Iodoform aus der Methylgruppe yon VII* 
COa aus den Carboxylgruppen yon X a 

100,0 100 100,0 100 
99,9 100 98,7 100 
99,8 I00 100,4 100 

- 100,0 100 
-- -~ 100,7 lOO 
- - 24,9 25 
0,45 0 25,1 25 

45,2 50 0,85 0 
44,6 50 1,1 0 
4,1 0 44,3 50 

90,3 100 0,91 0 
41,3 50 - - 

1,1 0 - - 
28,6 25 - - 

Dutch Hochvakuumpyrolyse yon V, b durch modifizierte Kuhn-Roth-Oxydation, ~ dureh Pyrolyse des Li-Salzes im Hochvakuum, d durch 
modifizierten Schmidtsehen Abbau. 

jenigen der  aus zwei Mevalonstture-2-a4C-Einheiten ge- 
b i lde ten  t e rpeno iden  Se i tenke t te  im Mycel ianamid  18. Die 
U m w a n d l u n g  Ci t ronel la l - ->Ir idodial  liess sich in vitro 
verwirk l ichen  1L Die bisher  Die b e o b a c h t e t e  x~ Gleichver-  
te i lung der  Mark ie rung  auf  die C-Atome  3 und  15 im 
P lumier id  e r fo rder t  die E i n s c h a l t u n g  eines Zwischen-  
p roduk tes ,  z .B.  A, in d e m  diese zwei C-Atome e inande r  
vo l lkommen  t tquivalent  sind.  

Dasselbe  S c h e m a  gilt  ve rmu t l i ch  fiir die P lumer ic ine  
u n d  Fulvoplumier in .  Ob das  aus 10 K o h l e n s t o f f a t o m e n  
bes t ehende  Aglykonger i i s t  de r  in der  E in le i tung  genann-  
t e n  t e rpeno iden  Pf lanzens tof fe  ebenfal ls  aus zwei Meva-  
lonst iureeinhei tcn au fgebau t  wird,  b te ibt  noch  abzu-  
klgren.  Sowei t  b e k a n n t ,  en t sp rechen  diese V e r b i n d u n g e n  
hins ichf l ich  ih re r  abso lu ten  Konf igura f ion  dem Plu-  
mier id  is. 

Summary. I t  has  been shown t h a t  the  leaves of PI. 
acuti/olia incorpora te  acetate-l-14C and  mevalonate-2-14C 

specifically for the  fo rma t ion  of the  aglycone m o i e t y  of 
p lumier ide .  

J.). A. YEOWELL und  H. SCHMID TM 

Organisch-Chemisches Institut der Universitdt Ziirich 
(Schweiz), 27. Februar 1964. 

l~ A. J. BIRCH, :'~{. KOCOR, N. SttEPPARD und J. WINTER, J. chem. 
See. 1962, I502. 

t? K. J. CLARK, G. I. FRAY', R. H. JAEGER und R. Rom~so~, 
Tetrahedron 6,217 (1959). 

Is Bekannt ist die absolute Konfiguration yon Verbenalin 6, Genipin 4 
Aueubin (siehe eine spfitere Mitteitung) und damit auch von Catal- 
posid (W. H. Lu~N, D. W. EDWARD und J. T. EDWARD, Chem. 
and Ind. 1961, 1488). 

x9 Wit danken dem Schweizerischen Nationalfonds sehr ffir die 
Unterstiitzung der Arbcit, Herrn Dr. J. WORSCH (F. Hoffmann° 
La Roche & Cie., Basel) fiir markiertes Mevalons$iure-lakton und 
Herrn Prof. D. ARIGONI (ZfiRICH) fiir interessante Diskussionen. 

T h e  B i o s y n t h e s i s  o f  D i t e r p e n o i d  A l k a l o i d s  

In  r ecen t  years  i t  has  genera l ly  been  a s sumed  t h a t  the  
C20 and  C19 skele tons  of t he  alkaloids i sola ted  f rom p lan t s  
of t he  Garraya, Delphinium a n d  Aconitum species were  
te rpenoid ,  and  as such p roduced ,  in rive, f rom ace ta te  
un i t s  b y  t h e  ' m e v a l o n a t e  p a t h w a y '  so well e s tab l i shed  
for t he  b iosynthes i s  of m a n y  non-alkatoidM te rpenes  I. 
Thus  these  alkaloids are  c o m m o n l y  referred to  as t he  
diterpenoid alkatdids. 

The recen t  r epo r t  b y  HERBERT and  KIRBY ~ t h a t  the re  
was  no de tec tab le  incorpora t ion  of meva lon ie  acid-2-x4C 
into  delphel ine (I, R t = H ,  R~---H, R a + R 4 = C H  v Rn=CHa)8 
b iosyn thes ized  in Delphinium elatum is there fore  m o s t  
surpr is ing and  has  p r o m p t e d  us to  c o m m u n i c a t e  the  re- 
sul ts  of our  ini t ial  expe r imen t s  on the  b iosynthes is  of 
b rownine  (I, R I = O C H  v Ra=CHa,  R a = H ,  Rt=I-I ,  R s = H  ) * 

and  lycoctonine  (I, R t = O H ,  R 2 = C H  v R n = H ,  R ~ = H ,  
Rs=CHa)  ~. 

,¢, ! 

OR~ 

OH20R~ o.°~ 
R~ (I) 

Sodium acetate- l - t4C,  -2-14C and  mevalon ic  acid-2-t4C 
d ibenzy le thy l ened iamine  sal t  were fed 6a to D. brownii 
p lan t s  jus t  pr ior  to  blossoming.  Af te r  8 days  the  above-  
g round  por t ion  of the  p lan t s  were ha rves t ed ,  the  alkaloids  


