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188. Ernst Spath,  Friedrich Kuffner und Franz Kittel:  Uber 
die Elektroreduktion des Naphthalimids. 
[ A ~ s  d. I1 Chem. Laborat. d Universitat Wien] 

(Bingegangen am 24. ilpril 1939.) 
E. S p a t h  und F. Breuschl)  haben vor einer Reihe von Jahren gezeigt, 

da13 die Elektroreduktion von cyclischen Saureimiden an Bleikathoden trotz 
der nebenher eintretenden Hydrolyse in manchen Fallen in guter Ausbeute 
zu den entsprechenden cyclischen Basen fuhrt. Die genannten Autoren 
haben auch das Naph tha l imid  (I) in den Kreis ihrer Untersuchungen 
gezogen und hierbei eine Base erhalten, die nach dem Ergebnis der Analyse 
ein Gemisch vorstellen konnte, dessen Trennung damals nicht gelang. 

Da die bei dieser Keaktion zu erwartende Base ein interessantes hetero- 
cyclisches Ringsystem vorstellt, haben wir die seinerzeitigen Versuche wieder 
aufgenomnien und zu Ende gefuhrt. Bei der Wiederholung der Reduktions- 
versuche am Naphthalimid trat eine basische Fraktion auf, die als Roh- 
produkt einen urn 70° liegenden Schmelzpunkt b e d .  Nach einer strengen 
Trennung durch langsam durchgefiihrte Hochvakuumdestillation wurde der 
schlieljlich bei 100-llOo ubergehende Anteil so oft aus Petrolather umgelost, 
bis der konstante Schmp. 102-103° (Vak.-Rohrchen) erreicht wurde. Die 
so erhaltene vollig reine Base zeigte nach den1 Ergebnis der Analysen die 
Bruttoformel C,,H1,N. Wir hielten es fur wahrscheinlich, da13 die Elektro- 
reduktion des Naphthalimids (I) neben anderen Verbindungen eine Base 
von der Konstitution I1 liefern konnte. Die Bruttoformel von I1 stimmt 
mit der der erhaltenen Verbindung uberein. Auch die ubrigen Befunde waren 
damit in bestem Einklang. Zunachst konnte bewiesen werden, daB die von 
uns dargestellte Base einen NH-Rest enthalt. Bei der Einwirkung von 
p-Nitrobenzoylchlorid unter milden Bedingungen entstand ein charakteristi- 
sches p-Nitrobenzoylderivat, das bei 171.5O schmolz und die geforderte ZU- 
sammensetzung aufwies. SchlieWlich wurde durch die Oxydation der Base 
vom Schmp. 102-103° mittels KMnO, in saurer Losung Naphthalimid er- 
halten, das dur& Schmp. und Mischschmp. identifiziert wurde. Hierdurch 
ist einwandfrei die angenommene Konstitution I1 der Base bewiesen. 

1- €1 K 1% 1- 

Es schien nun interessant, eine Dehydrierung der Base I1 zu versuchen, 
um zu der Verbindung I\? zu gelangen, welche als Grundskelett fur das in 
der Base I1 enthaltene Ringsystem und zugleich als heterocyclisches Analogon 
des peri-Naphthindens (V) aufzufassen ware. 

Beim Erhitzen der Base 11, welche bisher noch nicht beschrieben worden 
ist, fur die aber R. Stelzner*) den Borrekten Namen [(Naphthalino-1’.9’.8’) 
3.4.5- (pyridintetrahydrid-l.2.3.6)] gebildet hat, mit Palladiummohr auf die 
fur Dehydrierungen von hydrierten Isochinolinen bemahrte Temperatur 

l) Xonatsh. Chem. SO,  349 [1928>. 
z, Lit -Reg. d. Organ. Cheinie 111 :191+/15j, S. ( 7 2 ) .  
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von ZOO0 wandelte sich die eingesetzte 1-erbindung 11 glatt in eine einheitliche, 
bei 47 .5480  schmelzende Base um, welche auch durch ihr bei 228-230" 
schmelzendes Pikrat charakterisiert wurde. Die erhaltene Base war aber 
nicht das erwartete Dehydrierungsprodukt von der Zusammensetzung 
C,,H,N, sondern sie erwies sich vielmehr als ein Isomeres der A4usgangsbase I1 
von der Pormel C,,H,,N. 

Zum Unterschied von der Base I1 enthielt die neue I'erbindung kein 
sekundares N-Atom, da sie sich mit p-Nitrobenzoylchlorid nicht umsetzte. 

IT. 17. 

Als tertiare Base lieferte sie ein Jodmethylat, das mittels alkalischer Kalium- 
ferricyanidlasung zu einem S-Methyl-isochinolon oxydiert werden konnte . Auch 
lnit Jodmonochlorid lie0 sich ein charakteristisches Additionsprodukt dar- 
stellen3). Aus diesen Befunden und aus der Tatsache, daQ die in1 Heteroring 
hydrierten Isochinoline beim Erhitzen init Palladiuinmohr leicht in nicht- 
hydrierte Isochinbline iibergehen, muB man annehmen, daW in der neuen 
Base ein nichthydrierter Pyridinring vorhandeii ist . Unter dieser Annahme 
und mit Riicksicht auf die ermittelte Bruttoformel ergibt sich fur die bei 
47.5-48O schmelzende Base die Konstitution 111. Demnach kann man diese 
Base als 4.5 - T ri ni e t h ylen-  iso c h iriolin auffassen. i'brigens entstand 
die Base 111 auch in sehr guter Ausbeute aus dem Basengeinisch von der 
Reduktion des Naphthalimids. 

Durch die Einwirkung von Pd-Mohr auf die Base I1 wird also keine 
Dehydrierung erzielt, sondern es tritt unter dem EinfluW des Katalysators 
eine Verschiebung der Bindungsverhaltnisse ein, die fiir die Beurtei1un.g der 
Struktur und der Reaktionsvorgange der niehrkernigen Aromaten, besonders 
der Heterocyclen, von Interesse ist. Wegen der Wichtigkeit der hier auf- 
tauchenden Fragen werden wir bemiiht sein, eine 'Cotalsynthese der Ver- 
bindung TI1 durchzufiihren. 

Beschreibung der Versuche. 
Die E lek t ro reduk t ion  des Naphtha l in i ids ,  dessen Schmp. m-ir 

mit 307-308O (korr.) bestininiten4)), wt-urde nach den Angaben von E. S p a t h  
und F. B reuschl)  ausgefiihrt. Zur Aufarbeitung wurde die schw-efelsaure 
Kathodenfliissigkeit von der Reduktion von 5 g Kaphthalimid niit Wasser 
vorsichtig auf 1 I verdiinnt, mit Soda abgestumpft, von Naphthalsaure und 
Naphthalimid filtriert, atzalkalisch gemacht und 3-ma1 ausgeathert. Der 
Ather wurde jedesmal mit 2-n. HC1 ausgezogen, die saure Losung abgetrennt, 
alkalisch gemacht und wieder ausgeathert. Die nun erhaltene Base wurde 
bei 160-200°/12 mm iibergetrieben. 

3, K. G l e u  u. If'. Jagei i iann,  Joum. prakt. Chem. [2] 145, 257 ~1936:. 
4, Fur Naphthals~ure-methlyliIllicl fanden v,-ir den Schmp. 21Z0, wahrend G. F. 

J a u b e r t  (€3. 28, 361 rl895:) 205O angah. 
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I)ie liohbase wurde bei 1 mm und 125-150O (Luftbad) mehrfach destilliert. 
Die Schinelzpunkte dieser Fraktionen lagen unscharf in Gebieten zwischen 
07 inid 850. Die hoher siedenden Anteile wurden nicht naher untersucht. 
%ur Weiterverarbeitung wurden mehrere Portionen der bei 1 mm und 125 
his 1 SO0 (1,ufthad) iibergehenden Ihkt ionen vereinigt. Sie krystallisierten 
Zeicht, neigten zur Verfarbung (meist nach Griin), liellen sich aber im Vak. 
ohne Zersetzung aufbewahren. Nach einer neuerlichen sorgfaltigen Zpraktionie- 
rung bei 100---1100 (Luftbad) und 0.01 nim wurden die erhaltenen Anteile 
erst mehrnials aus niedrig siedendeni Petrolather, dann noch 3-nial aus Petrol- 
ather vom Sdp. 40- --500 umkrystallisiert. So wurde der Schmp. 3 02-103° 
erreicht. 

3.843, 3.884 tiig Sbst.: 11.990, 12.170 nlg CO,, 2.325, 2.325 rtlg H,O. 
C,,T-I,,N. 1k.r. C 85.16, H 6.50. Gef. C 85.00, 85.46, I I  6.77, 6.70. 

%iir Ilarstellung des ~ - N i t r o b e n z o y l d e r i v a t s  wurden die I,ijsungen 
von 20.7 riig Rase und 35 'nig p-Nitrobenzoylchlorid in wenig absol. Ather 
niit 5 ccin .n. NaOH kraftig geschiittelt, tiber Nacht stehen gelassen, Petrol- 
iitlier zugefiigt und abgesaugt. Die erhaltenen hellgelben Krystalle schmolzen 
nach deni IJmkrystallisieren aus Methanol bei 171.5O. 

3.5OX trig Slist.: 0.220 iiig CO,, 1.480 ing H,O. 
C&14(l:jNz. Rcr. C 71.67, I1 4.44. Gef. C 71.68, H 4.72. 

Oxyda t ion  der  Base 11:. 25.7 ing Base wurden in 20 ccni 0.5-proz. 
Scliwefelsiure geliist m d  nach und iiach 8 ccm 1-proz. waBriger KMn0,- 
1,iisung zugefiigt (her. 7 ccm). Dann wurde das Mangandioxyd-hydrat mit 
wenig SO,-Wasser in Lijsiing gebracht und filtriert. Der Niederschlag wurde 
iii Acetan geliist und iin Hochvakuuiii subliniiert. Schmp. und Miscli-Schmp. 
niit Naphtha l in i id  300--302O. Auch aus dein 5'iltrat konnte durch Extrak- 
tion mit Ather und Hochvakuunisuhliiiiatioii noch etwas Naphthalimid 
isoliert werden. 

15inwirkung von Pa l lad ium auf die  Base 11: 30 mg der reinsten 
Base I1 wurden niit 30 nig Palladiumniohr (nach Wil l s ta t te r )  5 Min. auf 
1 50° (Metallbad-Teniperatur) erhitzt, dann noch 30 Min. auf ZOOo. Das 
Keaktionsprodukt lie13 sich bei 110~----1200/1 iiim vom Katalysator als hell- 
gelbes, griin fluorescierendes 61 iibertreiben (26.1 nig). Es wurde in atherischer 
Liisung mit eineni CJberschulJ atherischer Pikrinsaure gefallt und das Pi k r  a t  
2-iual ails Wasser umkrystallisiert. Schmp. des Piltrats der Rase 111 : 228 -230O 
(Vak.-Kiihrchen, unt. Zers.). 

1 )as Pilrrat wurde in 2-proz. Natronlauge gelijst, ausgeathert, die erhaltene 
Kthcrschicht nochmals iiiit verd. I,atige und dann mit Wasser gewaschen, 
iiiit Natriuiiichlorid getrocknet, eingedampft und die f reie Base  im Hoch- 
vakuuni bei 100 -1 1 Oo (1,uftbad) als farbloses 61 iibergetrieben. Sie krystalli- 
sierte sofort uiid schniolz ini Vak.-Riihrchen bei 47.5--4S0 (HI). 

4.270, 4.42X 111g Shst.: 13.320, 13.760 111g CO,, 2.580, 2.680 m g  H20,  
C121111N. Ik r .  C 85.10, H 6.56). ( k f .  C 85.07, 84.75, H-6.76, 6.77. 

Anch rohe Basen I1 geben gute Ausbeuten an der Verbindung 111. 
I)ie limsetzung der Base I11 mit p-Nitrobenzoylchlorid wurde wie oben 

hei der Hase I1 ausgefiihrt, lieferte aber unveranderte Base 111 zuriick. 
Zur llarstellting des Jod ine thy la t s  wurden 28 mg Base 111 mit 

0.5 ccin Methyljodid iiber Nacht stehen gelassen. Der hellgelbe krystalline 
Niederschlag schmolz bei 204-20So (Val<.-Riihrchen). 
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Das aus 28 mg der Base 111 erhaltene Jodmethylat wurde in etwas 
Wasser gelost, 6 ccm 4-proz. waWrige NaOH und 192 mg Fe r r i cyanka l ium 
(gelost in wenig Wasser) zugesetzt. Nach 2-stdg. Stehenlassen bei 200 wurde 
5-ma1 ausgeathert, der Ather eingedampft und der Riickstand bei 0.01 mm 
und 150-160O (Luftbad) iibergetrieben. Das rohe, grun fluorescierende 
Isochinolon krystallisierte langsam. Schmp. (aus Ather-Petrolather) : 

17.7 mg Base 111 wurden in 5 ccm 6-n. HC1 gelost und in der Hitze 
1.2 ccm m-HJC1,-Losung3) zugefiigt. Nach kurzem Erwarmen wurde ab- 
gekiihlt. Das Anlagerungsprodukt , ein hellgelbes Krystallpulver, schmolz 
bei 134-135O (Vak.-Rohrchen). 

105-106°. 

189. Adolf Butenandt, Josef Schmidt-Thorn6 [und Hermann 
P au 1 : Umwandlung des Dehydro-androsterons in 17-iso-Progesteron 

und Progesteron. 

(Eingegangen am 26. April 1939 ) 
[Aus d Kaiser-Wilhelm-Institut fur Hiochemie, Berlin-Dahlem.] 

Vor etwa 3 I l 2  Jahren haben wir das 17-Bthyl-androstendiol(II)  
aus D e h y d r o - a n d  r o s t e r o n (I) durch Umsetzung mit Athylmagnesium- 
jodid bereitetl) und in 17-Athyl - tes tos te ron  iibergefuhrt,). Die Dar- 
stellung dieser Verbindungen erfolgte im Rahmen eines Arbeitsprogrammes, 
das die Umwandlung von Dehydro-androsteron(1)  i n  Progesteron(X) 
zum Ziele hatte. Obwohl eine einfache Darstellung von Progesteron aus 
Dehydro-androsteron (und Cholesterin) inzwischen auf anderem Wege - 
durch die Verwendung des Dehydro-androsteron-cyanhydrins als Zwischen- 
produkt - erreicht ist 3), haben wir die Arbeiten am Athyl-androstendiol 
und Bthyl-testosteron fortgesetzt, da uns die Abwandlung dieser leicht zu- 
ganglichen Stoffe aus mehrfachen Grunden Interesse zu bieten schien. Uber 
einige im Rahmen dieser Untersuchungen dargestellte Umwandlungspro- 
dukte des 17-Athyl-testosterons ist vor Jahresfrist bereits berichtet worden4). 

Nunmehr ist es uns auch gegliickt, das 1 7 - ~ t h y l - a n d r o s t e n d i o l  (11) 
in P r o  g es  t e r  o n (X) iiberzufiihren. Der eingeschlagene Reaktionsweg bietet 
insofern besonderes Interesse, als er iiber das 17-iso-Pregnenolon (VIII) 
als Zwischenprodukt fuhrt, das von A. B u t e n a n d t  und G. Fleischer5)  
fruher durch Alkalibehandlung des normalen Pregnenolons 6) dargestellt 
wurde. G. Fleischer') hat damals gezeigt, daB 17-iso-Pregnenolon (VIII) 
durch Oxydation mit Chromsaure in Eisessiglosung unter intermediarem 
Schutz der Doppelbindung durch Anlagerung von Brom in P r o  ges  t e r o n (X) 
ubergeht. Jetzt ist es uns gegliickt, 17-iso-Pregnenolon auch zu dem noch 

1) A. B u t e n a n d t ,  H. Cobler  u. J .  S c h m i d t ,  B. 69, 448 r19361. 
2) A. B u t e n a n d t  u. J .  Schmidt -ThomC,  B. 69, 882 119361. 
3) A. B u t e n a n d t  u. J. S c h m i d t - T h o m e ,  B. 72, 182 [1939]. 
*) -4 B u t e n a n d t ,  J .  Schmidt -Thorn6  u H. Pau l ,  B. 71, 1313 [1938]. 
5 ,  -4. B u t e n a n d t  u. G. F le i scher ,  B. 70, 96 [1937]. 
e, A. B u t e n a n d t ,  U. Wesphal  u H. Cobler ,  B. 67, 1611, 2085 [1934]; 

E. Fernholz ,  B. 67, 2027 [1934]. 7 G .  Fle ischer ,  Dissertat. Danzig 1936. 




