
Nr. 9/1951] Brockmann, Frhr. u. Falkenhausen, iYeeff, Dorlars, Budde 865 
__ __ ~~-~ __ 

bereita bekanntep Verbindungen wurden nach den Angaben dcr Literatur dargeatellt und 
bis zur Schmp.-Konstanz aus den angegebenen Lijsungsrnitteln urnkristalliiiert; eie wur- 
den i.Hochvak. getrocknet. 

3-Methyl-2-[a-phenyl-butadienyl]-chinoxalin (VII): 1.5g D i a c e t y l  und 
2.3 g Z i m t a l d e h y d  wurden in 5 ccm Allcoho1 mit 3 Tropfen Piperidin nnd 1 Tropfen 
Eiseeaig versetzt. Nach 24 Stdn. war die MBeee zu einem Kristallbrei erstarrt. Nach dem 
Abseugen wurden die Krintalle mit Methanol ausgekocht, daa Ungeliiste (Dikonden- 
aetionaprodukt) abfiltriert und die Methanolllieung eingeengt. Nach Stehenleeeen im Eis- 
sohrank bei - 1 5 O  wurde 1 g [3-PhenyI-propen-(2)-yliden]-diacetyl vom Schmp. 
107O (am Methanol + Weeser) erbslten. 

0.5 g dea D i k e t o n s  wurden in 40 com Benzol gel&&, und rnit einer 1;iieung von 0.6 g 
o - P h e n y l e n d i a m i n  in 40 ccm Alkohol und 0.5 ccm Eiseesig 2 Stdn. zum Sieden erhitzt. 
Dann wurde i.Vak. eingedampft und der Riickstand in Methanol aufgenommeri. Die 
Laeung wurde heiD rnit Kohle behandelt. AU Methanol hellgelbe Nadeln vom Schmp. 1380. 

CJIa,N, (272.3) Ber. (T83.80 H 5.92 Gef. C83.81 H 6.12 
C i n n a  ma1 - o - p h en y le  n d ia  m in  : Durch Umnetznng molarer Mengen o - P h e n  yl en - 

d i a m i n  und Zi rn ta ldehyd bei 20° in alkohol. LGeung wurden sofort braungelbe Kri- 
stalle erhalten; am Alkohol Schrnp. 13&L14Oo. 

C,bHl,Ns (222.3) Ber. C81.05 H6.35 Gef. C81.21 H6.37 
3-Methyl -2-  [o-phenyl-hexatrienyll-chinoxalin (IX): 1.6 g D i a c e t y l  und 3 g 

Phenylpentad iena la ' )  wurden in 10 ccrn Alkohol mit 3 Tropfen Piperidin und 1 Trop- 
fen E h i g  versetzt. Nach 24 Stdn. wurde der entatandene Kristallbrei abgwaugt und 
mit Methanol gewaschen. Die Kristalle wurden rnit 60ccm Benzol aygekocht, wobei 
die Hanptmenge dea Dikondemtionspmdukh ungeliiet blieb. Die h n g  wurde ruf 
20 ccm eingeengt, nochmale abgeaaugt und dann mit Petrolither angmpritzt. Es schieden 
sich gelbe Kriitalle ab, die mehrmale a m  Benzol+Petml&ther umkriilliaiert bei 120 
bis 121° schmolzen. 

200 mg D i k e t o n  ([a-Phenyl-pentadienylidenl-diaoetyl) wurden in 20 ccm 
Benzol gelost und mit einer Idsung von 200 rug o - P h e n y l e n d i a m i n  in 20 ccm Alkohol 
und 0.3 ocm Eieeaaig 2 Stdn. gekooht. Nach Eindampfen i.Vak. hintmblieb ein krietel- 
liner Riickstand (IX), der mehrrnals am Alkohol umkriitallisiert wurde. Gelbe Kristane 
vom Schmp. 154-155O. 

GH1& (298.4) Ber. C84.64 H6.08 Gef. C84.GO H 6 3 6  

129. Hans Broekmann, Ernst Herbert Frhr. von Falkenhausen, 
Riitger Neeff ,  Alfons Dorlars und Guntmar Bndde: Die Konsti- 

tntion des Hypericins 

[Aus den1 Organiech-Chemischen [nstitut der Universitiit Gijttingen] 
(Eingegangen am 31. Juli 1951) 

Durch reduzierende Acetylierang dea Hyperioins wurde eine bbue, 
kristallieierte Verbindung dargeetellt. Es wird gezeigt, daB sie 4.5.7. 
10.4'd.7' - Heptaacetoxy - 2.2' - dimethyl-tneso-naphthodianthren ist 
und damit der endaltige Beweis fILr die Xonstitution des Hyperi: 
cins erbracht. Eine Hypothese fiber die Entatehung dee Hypericins 
in der Pflanze wird diskutiert. 

Hyper  i cis m u s (Hartheukrankheit) und F a g  o p y r i  s m u s (Buchweizen- 
hnkhei t ) ,  zwei gelegentlich bei Weidetieren auftretende, schon lange 

*') Dargeatellt nach den Angaben von R. K u h n  u. A. W i n t e r a t e i n ,  Helv. d i m .  
Acta 11, 113 [1928]. 
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bekannte Lichtkrankheitenl), sind nichts anderes als &Berungen der ,,photo- 
dynemischen", d. h. lichteemibilisierenden Eigemchaft fluorescierender Farb - 
stoffe, die in Hypericum-Arten und im Buchweizen (Fagopyrum) vorkommen 
und bei Verfiitterung dieeer Pflsnzen in den Kreislauf der Tiere gelengen Der 
photodynamische Farbstoff der Hypericum-Arten, das rote, in Liisung rot 
fluoreecierende Hypericin,  wurde vor einiger Zeit in Form dunkelroter Hi- 
stelle eus Hypericum perforaturn ieoliert 8) .  Der photomnaibilisierende Farb- 
stoff des Buohweizena, des Fsgopyrin; iat erst kiirzlich in unaerem Inetitut 
krietellieiert gewonnen wordens). Es ist dem Hypericin mhr ahnlich, eber nicht 
mit ihm identiach. 

Die vorliegende Arbeit bringt den endgultigen Beweie fiir die Konatitution 
dea Hypericins und dsmit den AbschluB einer Arbei t~reihe~4~~~B~~),  deren 
Aufgabe es war, Einzelstiioke der Beweiafiihrung beizubringen. 

Brockmann, Frhr. v.  Falken,hausen, Neeff, Dorlars, Budde: 
-~ - 

' 

I.) Des Kohlenstoffgeriist des Hypericins 
1.) Der spektroskopisohe Vergleich 

Hyperioin hat die Bruttoformel CJIlSOs, liefert bei der Zinketeubdestil- 
lrttion meso-Anthrodianthren und bei der Chromsiiureoxydetion nach 
Kuhn-Ro t h  1.3 Moll. Essigaiiure. Seine Farbreaktionen und sein langwelliges 
Absorptionespektrum fiihrten una zu der Vermutung8), &B von den eeohe 
duroh Benzoylierung nachgewiesenen Oxygruppen vier den beiden Seuerstoff- 
atomen einer Chinongruppierung benachbart sind. Wie friiher dergelegts), 
ergibt sich BUS diesen Befunden, daB Hypericin entweder ein Hexaoxy-2.2'- 
dime t h y 1 - m es o - n ap h t h o d ia n t hr o n (I), oder ein H ex a o x y - 2.2'- d i - 
m e t h y l - h e l i e n t h r ~ n  (11) ist. Eine Entscheidung zwiaohen den urn nur zwei 
Wqsserstoffetome differierenden Formeln I und 11 iat durch Anelyse nioht 
moglich, wohl aber auf Grund folgender Beobechtungen und tfberlegungen. 

Aus dem gelben Hexebenzoyl-hyperi~in~) entsteht durch reduzierende Ace- 
tylierung eine blaue Verbindung. Diems zuniichet nur in Loaung beobaohtete 
Reduktiomprodukt kann, je nachdem, ob Hypericin m h  I oder I1 zu formu- 
lieren ist, entweder ein 10.l0'-Diaeetoxy-tetrabenzoyloxy-2.2'-dimethyl-meso- 
naphthodimthren der Formel III oder ein in gleioher Weim substituiertee 

l) Auefiihrliche Literatur E. bei H. F. Blurn, Photodynamic Action and Dieeeees 
caused by Light, New York 1941, Reinhold Publiahing Corporation; H. Brockmann, 
Progrese in Organic Chemistry I, irn Druck. 

2, H. Brockmann, F. Pohl, I(. Maier u. M. N. Hesohad, Netnrwim. 97, 660 
119391; A.668, 1 [1942]. N. Pace  u. G. Mackinney, Jonm. Arner. chern. Soc. 68, 
2572 [l941], haben zwei aus Bypericurn fmforalurn erhaltene EypericiDfraktionen be- 
schrieben, fiir die sie die Formeln CI,H,,O, bzw. C,,&O, angeben. Da die eine F'raktion 
emorph, die andere nur  teilweise kriatkbiert war, sind dime Formeln iiberholt. 

3) H. Brockmann, E. Weber u. E. Sander,  Natunvise. %7,43 119601; E. Weber. 
Diseertat., Giittingen 1951. 

4 )  H. Brockmann u. R. Mtihlmenn. B. 81, 467 (19481. 83, 349 [1949]. 
6 )  H. Brockmenn, R. Neeff u. E. Miihlmenn, B.88, 467 [19M)]. 
6) H. Brockrnenn. E. Lindernenn, I(. H. Ri t t e r  u. F.Depke, B.88,583 [1960]. 
') H. Brockmann u. R. Randebrock, B. 84, 533 [1951]. 
n, H. Brockrnann, F. Pohl,  I(. Maim u. M. N. Haschad ,  A.668, 1 (19421. 
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Hehnthren-Derivat IV win. Ob dem Hypericin Formel I oder II zukommt, 
UBt sich also dadurch entecheiden, daD ermittelt wird, ob des blaue Reduk- 
tionsprodukt ein Hehnthren- oder aber ein meso-Naphthodianthren-Derivat 

- --__--- ~______ 

H OH RzO OAoOBz Bz 

2 -OH 2 -OH 2 -0Bz 2 -O& 
I LL JII Iv 

ma: A d  - H; BzO - H 
IIIb: A d  = H ;  BzO - H; CH, - H Iva: A d  - H; BzO - H 

IVb: AcO .. H; BzO = B; LX, - H 
AC - CH,.CO-; BZ - C,H,-CO- 

iat. Dm ist, wie friiher dargelegt B ) ,  durch spektroskopischen Vergleioh mog- 
lich, wenn man 1. die Absorptionaspektren des 2.2’-Dimethyl-neso-naph- 
thodianthrena ( m a )  und 2.2’-Dimethyl-helianthrene (IVa) - der 
Stammkohlenweaserstoffe von 111 und IV - kennt und 2. weal ob die Ver- 
hiipfung dieser Verbindungen mit Acyloxygruppen bathochrom oder h p -  
ohrom wirkte). 

2.2’-Dimethyl-helirtnthren (IV a) und 2.2’-Dimethyl-meso-naphthodianthren 
(IIIa) waren zu Beginn unaerer Arbeiten noch nicht bekannt. IVa, duroh 
Zhhhubschmehe ~ U E  2.2’-Dimethyl-helimthn erhalten und schon in un- 
serer eraten Mitteilungs) beachrieben, kristallisiert in roten Nedeln, deren rote 
Liisungen im Licht unter Bildung einw gelben Peroxydes schnell aushleichen. 
IIIa, d a ~  uns bei unseren eraten Versuohen nur emorph zur Verfugung stand, 
wurde kiinlich aus  2.2’-Dimethyl-meso-naphthodianthron in dunkelblauen 
Nadeln gewonnen7), die sich in organkchen Solvenzien mit blauer Ferbe 
loeen. 

Die rote Bewollosung des 2.2’-Dimethyl-helknthrens (IVa) zeigt im sicht- 
b r e n  Spektralbereich zwei Absorptionsaaxima bei 643 und 503 -lo), die 
blaue Benzolliisung dea 2.2’-Dimethyl-meso-naphthodienthrens (ma) zwei 
solche bei 627 und 578 mp. Die H a u p t h d e  von IIIe iet also urn 84 mp 
langwelliger als die von IVrs. Die blaue Benzollosung dea reduzierend acety- 
lierten Benzoylhyperioins besitzt zwei Banden bei 636 und 585 q, die also 
etwas langwelliger sind als die des 2.2’-Dimethyl-meso-mphthodianthrena 

m) DM Ziel diems Verfahrene id dau gleiohe wie bel der b i n o h e n  Methode der Zink- 
etsubdeetibtion, nhmlich Ermittlung des Stemmkohlenwammtoffee, mit dern Unter- 
achied, daO BB euf dern gesohilderten Wege iiber die Aaybxy-Verbindungen unter w w n t  
lich milderen Reektionebedingungen erreioht wird. 

lo) Shrke Benden Bind durch Fettdrnck ihrer Wellenllingenzahl gekennzeichnet. 
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(111s). Auf Grund d i m s  Ergebnissea und orientierender Vorversuche iiber die 
acetylierende Reduktion von Heliantbon und meso-Naphthodienthron hatten. 
wir in unserer ersten Mitteilung die Vermutung auageeprochen, daD das blaue 
Hypericin-Derivat ein Acyloxy-2.2'-dimethyl-nephthodianthren ist und dem 
Hypericin demnach die Naphthodianthronformel I zukommts). 

Um diese Annahme einwandfrei zu beweisen, waren zwei Aufgaben zu 
losen : 1. Reindarstellung und Analyee des blauen Hypericin-Derivates und 
2, spektroskopische Untersuohung von Acyloxy-Derivaten des Helianthrens 
und rneso-Nrtphthodianthrens, um den EinfluB von Acyloxygruppen auf die 
Lage der Absorptionebanden kennenzulernen. 

-_________-__ ____ 

2.) Die reduzierende Aoetylierung des Hyperiains 
Das bleue Reduktionsprodukt des Hyp0I"iCins enteteht, wenn eine Acetan- 

hydridlosung von Hexebemoyl-hyperich unter Luftabs~hluB mit Zinkstaub 
vemtzt wird. Durch langere Einwirkung des Zinks wird die blaue Verbin- 
dung zu einer gelben weiter reduziert, deren Benzolliisung sioh beim Erwarmen 
mit Chloranil wieder blau fiirbt. Diqe nech unseren Beobachtungen fur Oxy- 
mcso-naphthodianthrone typbche Reaktionsweiea0) hat uns davon abgehalten, 
die Isolierung dea blauen Reduktionsproduktes &us der nach Zugabe des Z i n k -  
steubs blau gewordenen Reaktionslosung zu vemuchen, denn bei kurzer Ein- 
wirkung des Reduktionsmittels ist neben der blauen Verbindung nooh unver- 
andertes Ausgangsmaterial vorhanden, bei langerer aber bereits daa weiter 
reduzierte gelbe Produkt. Beide lessen sich nur schwer von der blauen Ver- 
bindung abtrennen. Urn dies0 Schwierigkeit zu umgehen und urn auflerdem 
ein Reduktionsprodukt zu gewinnen, das nur Acetylgruppen enthalt, verfuhren 
wir folgendermaBen: Hypericin wurde zunachst durch Erwarmen in Acetan- 
hydrid-Natriumecetat in das Hexaacetat verwandelt und diesea sogleich in 
der Resktionslosung duroh langeres Kochen mit Zinkstaub zur gelben Stufe 
durchreduziert. Das Reaktionsprodukt, ein gelbea Pulverloa), lie13 sich durch Er. 
wiirmen seiner Benzollosung rnit Chloranil zu einer blauen Verbindung de- 
hydrieren, die'nech chromatogrephischer Reinigung in blauen, kupferglanzen- 
den Blattchen oder Nadeln kristallisiertell). Ihre Analysenzahlen pageen auf 
die Formel CJ€,O,(OC-C)5),, d.h. die blaue Verbindung enthiilt eine Acet- 
oxygruppe weniger, als einem Hydrochinon-Derivat der Formel I11 oder IV 
entepricht. Bei der Reduktion ist also ein huemtoff-Atom entfernt worden. 
Dieser Befund ist nicht uberrsschend, denn w b  wu zeigen konnten6), tritt bei 
der reduzierenden Acetylierung von Oxy-helianthronen und Oxy -meso-naph- 
thodianthropen leicht Abspltung von Chinomuerstoff ein, wobei es von den 
Reaktionsbedingungen ebhangt, ob nur eins oder beide Sauerstoffatome dea 
Chinonsystems entfernt werden. Das gleiche gilt fur Oxy-anthrschinone, beaon- 
dem, wenn diese in beiden benzoiden Ringen mehrere Oxygruppen enthalten. 

loa) Dieaee Reduktionsprodnkt iet snelog dem friiher beschriebenen Reduktions- 
produkt dee 2.2'-Dimethyl-msso-naphthodianthrons zu forrnulieren (vergl. H. Brook- 
m e n n  u. R. Randebrock, B. 84. 537 [1951]). 

11) H. Brockmagn, E. H. v. FBlkenhausen u. A. Dorlere, Netmilre. 37, 640 
[1950]. 

- 
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Da13 in Analogie zu dieaen Ergebnissen auoh beim Hypericin ein meso- 
Sauerntoff-Atom entfernt wird und nicht, wie es gelegentlich bei Oxy-anthra- 
chinonen beobachtet iet, eine p-, oder y-stiindige Oxygruppe, zeigen zwei Re- 
aktionen umres Reduktionsproduktes: 1.) In konz. Schwefelsaure lost es sich 
zunachst griin, worauf die Farbe alsbald nachViolett umschliigt. 2.) Von Leuge 
wird es mit brauner Farbe aufgenommen. Wiire bei der-Reduktion eine p- 
oder y-Oxygruppe entfernt worden, so hiitte sich in Schwefelsiiure unter ?o- 
fortiger Verseifung der Acetylgruppen ein Desoxy-hypericin mit bes  tiindiger 
griiner Losungsfarbe bilden miissen und in h u g e  die gleiche Verbindung mit 
ebenfalla gniner Farbe. 

Die Absorptionsmaxha unserer blauen Verbindungen liegen in Benzol in 
Ubereinstimmung mit nnseren ersten Meseungen an unreinen Priiparaten bei 
626 und 578 q. Die Abbild. zeigt die Absorptiomkurve in’ Benzol. 

- .  _- Nr. 9/1951] 
- - .  

w 
Abbild. Absorptioneepektren in Benzol 

2.2’-Dimethyl-meso-nmphthodirnthren (In&) ..................... , Lage der Bmnden 
in mp: 827, 578. Bbuea Hypericin-Derivmt (4.5.7.10.4‘.5’.7’-Heptaacetoxy- 
meso-nmphthodirnthren, XI) ; , h g e  der  Brnden in mp: 6215, 678 

Wie oben erwiihnt, liegen die Abaorptionsbanden der bei kurzer Einwir- 
kupg den Z h t e u b s  euf Eexebenzoyl-hypericin entatendenen bleuen Ver- 
bindung in Benzol bei 636 und 5 8 5 9 .  Sie enthalt zweifellos noch beide 
meso-Sauerntoff-Atome und hat demnaoh die Formel III bzw. IV. 

Es muD betont werden, daD Helianthren-Derivate, wie wir in eingehenden 
Versuohen sicherstellen konnten, durch Chloranil nicht zu Naphthodien- 
threnen cyclisiert *erden. Ware dies der Fall, so wiirde sich durch die Kon- 
st~tutioneermittlung unsem luistailisierten, blauen Hypericrin-Derivatee eelbst- 
versthndlich nicht entacheiden l ~ ~ e n ,  ob El$pe~icin ein Helimthron- oder 
Naphthodianthron-Detivet ist. 
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3.) Der spektroskopischc EinfluD von Scetoxygruppen 
beim Helianthren und meso-Naphthodianthren 

Die Frage, wie die Verknupfung des Helianthrem und meso-Sephthodian- 
threns mit Acetoxygruppen sich auf die L a p  der Absorptionsbenden auswkkt, 
wurde an den in der Tafel 1 zusammengestellten Verbindungen untemucht. 
Ihre Damtellung erfolgta analog der des blauen Hypericin-Derivetes und ist 
in friiheren Mitteilungen4a* ') beachrieben. Die acetoxyreichsten Verbindun- 
gen der Tafel 1 enthalten sechs Acetoxy-Reste. Um solche mit sieben oder 
acht Acetoxygruppen zu erhalten, wie sie sich am besten fur den Vergleich 
mit den beiden blauen Hypericin-Heduktionsprodukten (der kristalliaierten 
HepttLacet.oxy-Verbindung und dem nur in Losung beobachteten Okhcetoxy- 
Derivat) eignen wiirden, hatte man ein Hexaoxyhelianthron und ein Hexaoxy- 
meso-naphthodianthron reduzierend acetylieren miissen. Da Oxy-helianthrone 
und 0xy.meso-naphthodianthrone mit sechs Oxygruppen nooh nicht bekannt 
rind, und ihre Damtellung nach unseren Erfahrungen nicht einfech ist, haben 
wir uns zunachst mit den in der Tafel 1 angefiihrten Verbindungen begniigt. 
AUE der Lage ihrer Absorptionsmaxima geht hervor, daI3 der bathoohrome 
Effekt der Acetoxygruppen in meso-Stellung am groBten ist (vergl. in der Tafel 1 
die Verbindungen 3 und 2 ,4  und 1, 9 und €413 und 14). Die Rotverschiebung 
der Hauptbanden betriigt beim meso-Naphthodianthren und 2.2'-Dimethyl- 
meso-naphthodianthren 17-1 8 my beim Helianthren und eeinem 2 .2'-Dimethyl- 
Derivat 8 bzw. 11 mp. Demgegeniiber verschieben die vier Acetoxygruppen 

Tmfel 1. Absorptionsmaxima von Acetoxy-Derivaten des Helienthrens und 
meso-Naphthodienthrens in Benzoll') 

Nr. 

I 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 
14 
15 

_ _  
Verbindung 

. -_ 
2.2'-Dimethyl-helianthren ........................... 

10.10'-Diacetoxy-2.2'-dimethyl-helianthren ............. 

3.4.1O.3' .4'.1Of-Eezeecetoxy-helianthren . . . . . . . . . . . . . . .  
meso-Nephthodienthren ............................. 
lO.lO'-Diecetoxy-meso-naphthodianthren . . . . . . . . . . . . . .  
3.4.3'.4'-Tetraacetoxy-meso-nephthodianthre11 . . . . . . . . . .  
3.4.10.3'.4'.10'-Hexeeoetoxy-meso-naphthodianthren . . . . .  
2.2'-Dirnethyl-meso-nephthodianthren . . . . . . . . . . . . . . . . .  

2.2'.10-TriaoeBxy-meso-naphthodianthren ............. 
meso-naphthodianthren) .......................... 

Helianthren ....................................... 
lO.lO'-Diacetoxy-helirnthren ......................... 
3.4.3'.4'-Tetrasoetoxy-helienthrcn .................... 

4.6.4'.5'-Tetreecetoxy-helianthren .................... 

10.l0'-Diacetoxy-2.2'-dirnethyl-meso-naphthodianthren . . 
Blauea Eyperioin-Derivat (Hepteccoetoxy-2.4'-dimethyl- 

Absorptionsrnaxima 

- -. 

i--m ' 503 
5M 523 
i74 532 i 354 513 
574 -530 

540 
53n 
605 

678 i 624 
6i  1 61 1 
8 1  621 
6% 57H 
644 593 

, 839 , 581 
~ 

578 
I 
I 6% 

des 3.4.3'.4'-Tetr~cetoxy-helianthrens die Hsuptbande nur um 8 mp mch 
Rot. Kommen zu diesen vier Gruppen noch zwei in meso-Stellung h u ,  80 

betragt die Rotverschiebung der Hauptbande l 8 m k  wie die Meeeung am 
3.4.10.3'.4'.10'-Hexaecetoxy-heIianthren (Tafel 1, 6) ergibt. Substitution des 

la) Cemessen mit einem Prisrnen-Spektroekop. 
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meso-Naphthodianthns mit rier Aetoxygruppen in 3.4.3’.4’-Stellung ver- 
schiebt die Hauptbande um 11 mp nach Rot, wahrend seohs Acetoxygruppen 
in 3.4.10.3’:4’.10’-Stallung die Hauptbande 21 mp langwelliger machen. 

Diese bereits friiher4~5*~17) rnitgeteilten Befunde werden erganzt durch 
neue Beobachtungen bei der reduzierenden Acetylierung des. erst kiinlich zu- 
giinglich gewordenen 4.5.4’. 5’-Te t rao xy- helian t hrons (V) 5, und 4.5.4‘. 5’- 
T e t rao x y - m eso  - n a p  h tho d ian t hr o n s (VI) sowie des 4.5.4’. 5’- Te t ra  - 
oxy-2.2’-dime thy1 -meso-naph thodian throns (VI1)ls). 

Bei der reduzierenden Acetylierung von V entsteht eine rote, lichtempfind- 
liohe Verbindung, die in Benzol Banden bei 683 und 537 mp zeigt. Die erste 
Bande diesee Produktes, das wahmcheinlich vier Acetoxygruppen enthaIt, ist 
also um 18 mp langwelliger als die dea Helianthrens. V I  liefert bei der redu- 
zierenden Acetylierung mit anschlieflender Dehydrierung eine blaue Verbin- 
dung, deren Hauptbande gegeniiber der des meso-Naphthodianthrene um 
19 rnp nach Rot verschoben ist. Ob diese Verbindung vier oder fiinf Acetoxy- 
gruppen enthalt, ist noch nicht entschieden. Das gleiche gilt fur das bleue 
Reduktionsprodukt ~LUE VII, dessen erste Bande in Benzol25 rnp langwelliger 
ist als die seines Stammkohlenwaaseritoffea, dea 2.2‘ Dkethyl-ineso-naphtho- 
dianthrena (IIIa). 

Bai allen bieher angefiihrten Hebnthren- und meso-Naphthodianthren- 
Derivaten wirkt also Ersatz von Waaserstoffatomen duroh A.oetoxygruppen, 
wie in Analogie zu enderen Verbindungen zu eyarten htl4), bathoohrom, und 
zwar betragt die duroh secha Acetoxygruppen hervorgerufene Rotverschiebung 
in keinem Fall mehr ah 25 mp. Auf Grund ‘diesee ErgeSj+ gcheint, ee’ be- 
rechtigt, bei unaemm blauen, krietallisierten Hypei-icixiiDe$viii den batho- 
chromen Effekt seiner sieben Acetoxygruppil rnit h&heten& 30 mp zu ver- 
anechlagen. Wenn ea ein Heptaacetoxy-2.2’-dethyl-helianthren wiire, 6011- 
ten demnach seine Benden in Benzol etwa bei 673 uhd 533 rnp liegen (Ab- 
aorptiommaximra des 2.2‘-Dimethyl-helianthrena in Benzol : 643,503 mp). Tat- 
eiichlich findet man die Maxima aber bei 626 und 575 mi, wee bedeutet, daB 
die bleue Verbindung nur dann ein Helienthren-Derivat sein bun, wenn ihre 
sieben Acetoxygruppen eine Rotverschiebung der Hauptbande urn 82 mp be. 
wirken. Einen derartig groDen bathochromen Effekt halten wir angesichta 
der Tatseohe, da0 durch die sechs Acetoxyguppen im 3.4.10.3’.4’.10’-Hexa- 
aoetoxy-helianthren die Hauptbande des Sbmmkohlenwasserstoffes nur urn 
18mp nach Rot versohoben ist, fur ausgeschlossen. Das bleue Hypericin- 
Derivat kann also kein Helianthren-Derivat sein. 

Vergleicht man die sich hieraus ergebende SchluBfolgerung, daO unaere 
blaue Verbindung ein Heptaacetoxy-2.2’-dimethyl-mesom~phthodbntlmn ist, 
rnit den spektroskopisohen Befunden, 60 ergibt sich folgendes: Die Absorptions- 
maxima des 2.2‘-Dimethyl-meso-naphthodbnthren~ (IIIa) liegen in Benzol bei 
827 und 578 mp. Dem oben mit 30 mp verenschlagten bathochromen Effekt 
von sieben Acetoxygruppen entsprechend, mjil3ten. die Maxima des blauen 

la) R. Neeff, Diseerht., Gattingen 1951. 
14) Auch in den Acetoxy-anthracenen wirken die Aaetoxygruppen brthochrom (E. 

Brockmsnn u. G. Budde ,  unveroffentlicht). 
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Hypericin-Derivatee etwa bei 667 und 608my und selbst, wenn der bstho- 
ohrome Effekt Miner sieben Acetoxygruppen geringer ist ah engenommen, um 
640 und 588 my herum liegen, wiihrend man sie bei 626 und 678 my findet. 
Diesea Ergebnie war uns zuniichet, weil im Widerspruch zu den eben geschil- 
derten Ergebnissen stehend, unverstiindlioh, bis sich achliefilich herausgeatellt 
h t ,  deB Acetoxygruppen in einem einzigen Fall, niimlich dann, wenn sie 
an den C-Atomen 2.2' bzw. 7.1' des meso-Nephthodienthren-R~system~ 
stehen, ausgeepmchen hypeochrom wirken und dadurch den bethochromen 
EinfluS enderer Acetoxygruppen mehr oder weniger kompensieren konnen. 
Dieaer Befund gibt, wie weiter unten eusfuhrlicher dsrgelegt wird, eine be- 
friedigende Erklarung dafiir, daB u m r  blauea Hypericin-Derivat nioht, wie 
nach den oben q e f i i h r b n  Modellversuchen zu erwerten war, lengwelliger 
ebbeorbiert ale 2.2'-Dimethyl-meso-mphthodienthren (me), eondern praktisch 
die gleiohen Benden het wie diems. Die Formulierung des Hypericin- 
Derivotee 81s Hepteecetoxy-meso-naphthodienthren i s t  demi t  81s 
gesichert enzusehen, woreus folgt, daB Hypericin ein 2.2I-Dimethyl- 
meso-nephthodienthron-Derivet ht. Dieser spektroskopkche Beweis 
fur die Hyperioinformel I wird erganzt duroh zwei weitere Argumente, die im 
folgenden Abechnitt gebracht werden. 

Brockmann, Frhr. u. Falkenhausen, Neeff, Dorlars. Budde: 
-- ~-~ 

4.) Weitere Bew,eise fur  dee meso-Nsphthodienthron- 
Ringsyetem dea Hypericins 

Wie in friiheren Arbeiten gezeigt werden konnte*14,8), sind Helienthren, 
2.2'-Dimethyl-helienthren, eowie ihre lO.lO'-Dieoetoxy-, lO.lO'-Dibenzoyloxy- 
und lO.lO'-Dimethoxy-Denvete ungewohnlich lichtempfindhh. Ihre roten La- 
eungen werden im Sonnenlioht bei Luftzutritt in wenigen Minuten untar Bil- 
dung von Photooxyden gelb. Dee gleioheverhelten fenden wirbeim 3.4.10.3'.4'- 
Penteeoetoxy-helianthren. Die bleuen Acetoxy-Derivete des meso-Nephtho- 
dienthrene (111 b) und 2.2'-Dimethyl-meso-mphthodienthwm (111 a) dagegpn 
aind ebenao wie ihre Stemmkohlenweeeentoffe erheblich liohtbestiindiger. Die 

. Liohtempfindliohkeit der Helknthren-Derivate ist eine Eigenschaft des Ring- 
eyetern, Subetitution mit Acetoxygruppen hat darauf keinen nennenswerten 
EinfluB. Wenn daa bleue Hyperich-Derivat ein Hepteecetoxy-2.2'-dimethyl- 
helianthren ware, mufite es die gleiche Liohtempfindliohkeit zeigen wie daa 
3.4.103' .4'-Pentseoetoxy-helnthren. Tetsiichliah h t  es eber gegen Licht 
ebenao bestindig wie das 3.4.3'.4'-Tetr~oetoxy-n~cro-nep~thodien und 
die enderen meso-Nephthodienthren-Derivete und gibt sich euch dadurch els 
meso-Naphthodianthren-Abk6mmling zu erkennen. 
Ein weiterer Beweia f i i r  die meso-Nephthodienthronformel I des Hypericins 

liiBt sich BUS dem photochemkhen Verhelhn den 4.5.4'.5'-Tetraoxy-helian- 
throne (V) ableiten. D i m  Verbindung geht, wie w& fendens), beim Belichten 
in F'yridin, Piperidin oder dkoholisoher Leuge sehr eohnell unter RinpchluB 
zwischen CI und C8' in daa 4.6.4'.6'-Tetraoxy-mesoeso-nephthodienthron (VI) iiber, 
wobei der Wesseretoff der C-Atome 8 und 8' zuniiohat an den Chinoneeuer- 
stoff von unveriindertem V (unter Bildung des Hydrochinom) und von dort 
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an den Luftsauemtoff oder, falls dies dehydrierend wirkt, en des Ldsungamittel 
sbgegeben wird9. 

Die mche Urnwandlung von V in VI steht im Gegensatz zum photoohemi- 
sohen Verhalten des 4.4I-Dioxy- und 3.4.3l.4' Tetraoxy-helianthrons, die beide 
beim Belichten in organhohen Solvenzien nur langeem zu den entsprechenden 
Ory-meso-naphthodianthronen qclhiert werden. Der sohelle Verlsuf der 
Photoreaktion bei V erklart sioh dadurch, da0 in dieaer Verbindung in p-S,tel- 
lung zu den ringschliel3enden C-Atomen 8 und 8' eine Oxygruppe eteht. Die 
Cyclieierung zum meso-Naphthodisnthron VI kern daher ale Spezitllfall der 
bekannten, in p-Stellung zu Oxygruppen eintrebnden oxydetiven Verkniip- 
fung von Phenolen, Naphtholen und Anthrmolen eufgefaDt werden5). 

Wie im niicbten Abschnitt bewiesen wird, enthiilt Hypericin ebpnso wie 
4.5.4'.5'-Tetrsoxy-helianthron (V) vier a-Oxygruppen. Wenn Hypericin ein 
Helianthron-Derivat ware, sollte es ebenso wie V beim Belichten in Pyridin 
raach in das zugehiirige meso-Nephthodianthron ubergehen, was an der &de- 
rung der Laslichkeit und des Absorptiompektrume erkennbax sein m a t e .  
Hyperioin bleibt aber in orgenischen Liisungsmitteln euch bei langerer Belich- 
tung unverandert . 

Die beim Belichten in organischen Lasungemitteln nur lengeem mgiemn- 
den Oxy-helienthrone verwandeln sich, wenn die Photoreektion in konz. 
Schwefelsiiure durchgefiihrt wird, eohnell in die enteprechenden Oxy-meso- 
naphthodisnthrone, wobei moh der Reaktionwerlauf en der charekteri~tieohen 
hderung dea Absorptionsspektrums verfolgen la&. 

- - - __ - _- - - - - - - - - - - - - - 

V VI VII VIII HO 0 OH 

N. Pace und G.,Meckinneyls) hben beobmhtet, &I3 die Absorptions- 
branden ihrer Hypericinpriipmrate beim Belichten in konz. Schwefeleiiure urn 
e k n  bestimmten Betrag kumwelliger wurden und sich gldchzdtig die rote 
Fluorescenz der griinen Schwefekiureloeung verstiirkte. Da eowohl Helien- 
thron selbst, wie such sein 4.4I-Dioxy- und 3.4.3'.4'-Tetreoxy-De~ivat beim 
Beliohten in konz. SohwefeleHura unter Blauvehrchiebung deb Absorptions. 
behden in die: meso-Nephthodienthrone iibergehet war zuniichat die Moglioh- 
keit nioht von der Rend zu weisen, &I3 die beim Beliohten der Hyperioin- 
Sohwefeldure-&sung eintretende, auoh von urn beobachtete Blauvemhie- 

1') ZumReaktioneverloufve~~.H.Brockmrnnu.R.YGhlmann, B.82.348 [lo&]. 
I') Journ. Amer: &em. Soc. 68, 2672 [19411. 
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bung die Umwandlung eines Helianthrones in ein meso-Naphthodianthron an- 
zeigt. Diese Annahme verlor bereits en Wahrscheinliohkeit, ale wir feststell- 
ten, d a B  beim Vbergang des hyperioinahnlichen 4.5.4'.5'-Tetraoxy-helian- 
throns (V) in das meso-Nephthodienthron VI die Absorptionsbanden nioht wie 
bei den oben erwahnten Helienthronen und beim Hypericin kumwelliger, son- 
dern langwelliger werden. Sie lieB sich eber vollends widerlegen duroh die 
eingehende Untersuchung des aus Hypericin entatehenden Photoproduktes. 
R. Miihlmenn und H. G. Frisch") konnten 88 in unserem Institut aus 
der beliohteten Sohwefehiiurelosung in reiner, histellieierter Form isolieren 
und durch reduzierende Acetylierung in ein bleuee Derivet iiberfiihren, das 
die gldchen Absorptionsbanden aufweist wie des 8US Hyperioin gewofmene 
blaue Heptaaoetoxy-2.2'-dimethyl-meso-nhthodienthren. Damit ist envie- 
sen, daB daa Beliohtungaprodukt ebenso wie Hypericin ein meso-Nqhthodien- 
thron-Derivat ist. Seiner Analyee mch ist es urn zwei Sauerstoffetorne reicher 
ale Hyperioin. Die Photoreaktion besteht offenber in einer Hydroxylierung 
des Farbstoffes. 

Brockmann, Frhr. v .  Falkenhausen, Neeff, Dorlars, Budde: _ ~ ~ _  - ~~ ~ 

11.) Die Stellung der  Oxygruppen 

Die friiher geiiuBerte Annahme'), da13 von den seoha Oxygruppen dea Hy- 
prioinS vier a-stiindig sind, hat eich auf zwei verschiedenen Wegen beweisen 
laasen, 1. duroh partielle Acetylierung und 2. durch Vergleioh des Hyperioim~ 
mit 4.6.4'.6'-Tetreoxy-meso-naphthodienthron (VI). 

Der erste Beweis beruht darauf, d e B  a-Oxygruppen wegen ihrer Waaser: 
stoffbriioke turn Chinonmuerstoff weniger reaktionsfahig sind els solohe, die 
zur Cheletbildung nicht befiihigt sind. Letztgenannte konnen daher unter be- 
stimmten Bedingungen aoyliert oder methyliert werden, ohne daB gleichzeitig 
vorhandene a-Oxygruppen in Rssktion treten. Aus der Zahl der umgesetzten 
und der insgesamt vorhandenen Oxygruppen ergibt sioh die der a-stiindigen. 
Bei Versuchen zur pertiellen Methylierung des Hyperioins mit Diazornethen 
erhielten wir Methyliither, die sich nicht mehr in wiiBriger h u g e  losen, eber 
in ihrem Absorptionsepektrum, sowie ihrem Verhlten gegen konz. Schwefel- 
saure und Pyroborecetat dem Hypericin reoht ahnlioh emd. Einheitliche, kri- 
stallieierte Verbindungen konnten bisher nicht gefel3 t werden. 

Bessere Ergebnisee brachte die pertielle Acetylierung. Unterschiede in der 
Vereaterungsgeschwindigkeit von chelierten und nicht chelierten Oxygruppen 
mechen sich neturgemliB nur  d w  bemerkber, wenn des eoetylierende A g m  
die Wesserstoffbriioke intskt lafit. Des ist der Fall, wenn Acetanhydrid ohne 
Zueatz von Ppidin oder Natriumaoetat verwendet wird. Verachiedene Lite- 
raturengeben besagen, den sich die p-Oxygruppen von Oxy-enthrechinonen 
durch Erwarmen mit reinem Acetanhydrid acetylieren laaeen, wahrend a-Oxy- 
gruppen nicht ragieren18). Nachdem wir uns bei einigen Oxy-anthrachinonen 
von der Richtigkeit dieser Angaben iibeneugt hatten, heben wir Hyperiain 
diesen Modellversuohen entsprechend mit reinem Acetenhydrid behandelt. 

I T )  Diplomarbeit, Gijttingen 1961. 
16) 0. Dimroth, 0. Friedemann u. H. Kiirnmerer. B.68, 481 [19201. 
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Schon nrtch kurzem Erwiirmen trat unter Farbaufhellung eine oharakteristi- 
sohe Versohiebung der Absorptionsbanden nach Blau ein. Aue der Reaktions- 
losung isolierten wir eine kristellisierte, rote Verbindung, die zwei Acetyl- 
puppen enthielt. Im  Gegensatz zum Hypericin ist sie in waoriger Lauge 
unloslich und &us Butanol nicht in Pufferlosung vom PH 12 iiberfuhrbar, ein 
Zeichen, dtr0 unveresterte (3- oder y-Oxygruppen nicht mehr vorhttnden sind. 
Diese Befunde und die Feststellung, daB das Abeorptionsspektrum des Di- 
acetates dem des Hypericins sehr ahnlich und diesem gegeniiber in den Me- 
xima nur wenig mch Blau verschoben idle), beweisen die Anwesenheit von 
vier a-OH-Gruppen. 

Nach unseren Modellversuchen ist bei Oxy-anthrachinonen rnit wenigen 
OH-Gruppen der Unterschied in der Acetylierungsgeschwindigkeit von a- und 
(3-OH- Gruppen ausgepriigter als bei Polyoxy-enthchinonen. Infolgedeasen 
ist bei diesen die selektive Acetylierung der (3-OH-Gruppen a n  sorgfaltig ge- 
wahlte Versuchsbedingungen gekniipft, was iibrigens ttuch fur das Hypericin 
gilt. Bei der Suohe nach einem Verfahren, b s  in dieser Hineicht sorgloser zu 
hmdheben iat els das mit Acetmhydrid, wurde die Acetylierung von Oxy- 
enthrachinonen rnit Keten untersuoht, das enacheinend f i i r  dieaen Zweck noch 
nioht verwendet worden ist. Debei hat eich ergeben, daB Keten die (3-OH- 
Gruppen glatt ecetyliert, wahrend es mit den a-standigen entweder gar nicht 
oder sehr lengsam resgiert. I n  der aelektiven Wirkung ist es dem Acetanhy- 
drid eindeutig iiberlegen. Aus Hypericin erhielten wir mit Keten das obee 
besohriebene Diacetat. 

Der tweite Beweie dtrfiir, defl Hypericin vier a-Oxygruppen enthiilt, griindet 
sich euf folgende Uberlegung : Die spektroskopische Untersuohuag zahlreicher 
Oxy-anthraohinone hat gezeigt *O), deB keinqs rnit drei a-Oxygruppen- einerlei 
wieviel (3-Oxygruppen vorhenden sind in Pyridin, Benzol oder els Acet- 
boraiiumter*l) langwelligere Absorptiombsnden hat el8 dee ,,r88onenzsym- 
metrieche" 1.4.5.8-Tetraoxy-anthrachn. Wenn men, we8 wir fiir buliissig 
halten, diese Regel auch far Oxy-meso-nephthodirmnthrone als gultig enaieht, 
BO wiirde sie hier bemgen, deB es unter den isomeren Hexaoxy-meso-nepbtho- 
dianthronen rnit drei a-Oxygruppen keines gibt, des in den genannten Lo- 
eungsmitteln oder els Acetborsiiureeater langwelligere Absorptionsmaxima zeigt 
als des vier a-OH-Gruppen entheltende 4 5.4'.5'-Tetraoxy-meso- nephthodian- 
thron (VI). Der Vergleich von VI rnit Hypericin hat ergeben5), daB die bei- 
den Verbindungen einander sehr iihnlich sind. Beide losen sich in konz. 
Schwefelsaure und in wesserhaltigem Piperidin griin rnit roter Fluorescenz 
und beide bilden einen griinen, in Lijsung rot fluorescierenden Acetborsiiure- 
eater. In Pgndin und in konz. Schwefelsaure liegen die beiden langwelligsten 

~ _ _ _ _ _  ~ - -  

19) Die Acetylierung der beiden niaht a-stiindigen OH-Qruppen dea Hypericins kann 
sahon bei liingerern Aufbewahren seiner Acetanhydrid-L(jsung eintreten, eine Tatsache, 
die zunBahst Ubersehen wurde. Wie sich spiiter hereuagmtellt hat, sind die in unserer 
d n  Mitteilung') fb die Aaetenhydrid-Umng des Hypericins engegebenen Benden 
die den Diacatatea. Die Hauptbenden einer ohne Erwlirmen frisch herg&llten b u n g  
liegen bei 685 und SS2 mp. 

*I) 0. Dimroth u. T. Feuat ,  B.W. 3020 [1921]; 0. Dirnroth, A.446, 97 [1925]. 
'O) W. Riedl ,  Diplomarbeit, Gilttingen 1960. 
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Banden von VI bei kiirzeren Wellenlangen ale die entsprechenden dee Hyperi- 
cine. Die Abeorptionemaxima des Acetboreaureestem von VI haben fast die 
gleiohe Lage wie die einer mit Pyroboraoetat liingere Zeit erwarmten Hyperkin- 
Loaung. Hatte Hypericin nur drei a-standige OH-Gruppen, so muBten seine 
Abeorptionemaxima kunwelliger min ale die dea 4.5.4'.5'-Tetraoxy-m-naph- 
thodianthrone (VI). DaB eie im Gegenteil in Pyridin und in konz. Sohwefel- 
eaure lengwelliger eind, kann, wenn man die obige Annahme ale zuliissig an- 
sieht, ale Beweie fiir  dae Vorhandeneein von vier a-Oxygruppen angemhen 
werden. Die eben genannten Befunde werden erganzt und beetatigt durch die 
spektroakopisohe Untersuchung dee eret kiirzlich zuganglich gewordenen 4.5- 
4'. 5'-Te traoxy-2.2'- dimethyl-mso-naph thodianthrone (VII) la) (Taf el 2). 

Ale letzte Aufgabe blieb jetzt nooh iibrig, die Stallung der beiden nioht 
a-etiindigen Hydroxyle zu beweisen, fur deren Anordnung ea neun Moglich- 
keiten gibt. LaSt man die sohon friiher auegeeprocheneB), inzwiechen durch 
Beobachtungen am Penicilliopein") geetiitzta Anpahme gelten, daB Hyperi- 
oin in der Pflame &us zwei Molekeln eines Trioxy-methyl-anthranols entateht 
und infolgedeeeen eymmetrisoh gebaut ist, so verringert eich die Zahl der in 
Betracht kommenden Stellungen auf drei, namlich die an den C-Atomen 
3.3'9, 6.6' oder 7.7'. 

Wie sohon friiher betont6), iet,der Beweis fur die Stellung der beeagten 
beiden Oxygruppen nur auf zwei Wegen zu erbringen, entweder duroh die 
Synthese des Hypericine oder durch einen syetematmchen Vergleioh dea Farb- 
etoffee mit geeignetan Oxy-mso-naphthodianthronen. Beide Wege haben zum 
Ziel gefiihrt. Hier sol1 nur der zweite erortert werden. Er geht aue von der 
oben erwahnten Beobachtung, d i ~ B  das blaue Reduktionsprodukt dee Hyperi- 
c h  trotz seiner eieben Acetoxygruppen, von denen man eine bathoohrome 
Wirkung erwarten sollte, Abeorptionsmaxima zeigt, die nioht langwelliger aind 
ale die seines Stemmkohlenwaeeeretoffes IIIa. Veretiindlioh wird dieee Tat- 
sache nur, wenn man annimmt, daB beatimrnte Acstoxygruppen des blauen 
Hypericin-Derivetee hypeoohrom wirken und dadurch den bathochromen Ein- 
fluB der anderen kompeneieren. 

Die Bertntwortung der Frage, ob ee im meso-Naphthodianthn CAtome 
gibt, an denen Acetoxygruppen hypeochrom wirken, wurde durch dis.Beob- 
aohtung erleichtert, daB die Abeorptionsmaxima dea 2.2'-Dimethyl-meso-naph- 
thodimthrens (I11 a) kunwelliger sind ale die des meso-Naphthodienthna 
(I.TIb), eine Featstellung, die ineofern iiberraachend iet, ale sich die Subeti- 
tu tion aromatiecher Verbindungen mit Methylgruppen im ellgemeinen in einer 
geringen Rotverechiebung der Absorptionebanden iiuBert. Diese Regel gilt, 
wie wir kiinlich am 3.Jf-Dimethyl- und 4.4'-Dimethyl-meso-naphthodianthren 
zeigen konnten, auch f i i r  dtae meso-Naphthodianthren; der anomale hypo- 
chrome Effekt der 2.2'-Methylgruppen in I I Ia  iet auf ihre sterieche Hinderung 
und die daduroh bedingte Venerrung dee Ringeyetemee ~uriidrzufiihren~). 

~- _ _ - ~ - ~ ~ -  

H. Brockrnsnn u. R. Neeff. Nsturwies. 38, 47 [1951']. 
") Diem Stellung hatten wir in uneerer ersten Mitteilunga) suf Grund von Beobsoh- 

tungen bei der Pyroborecetat-Reaktion dea Hypericins in Erwiigung gaogen. 
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F:s war daher naheliegend, zu priifen, ob ein Bolcher S-Effekt auoh zu beob- 
ttchten b t ,  wenn an Ca und Car bzw. C7 und C7' Acmtoxygruppen stehen. Zu 
dem Zweok haben wir 7.7'-Diacetoxy-meso-naphthodianthron (IX), fur daa 
eine von der bisherigen abweiohende Darstallungaweise im Versuohsteil be- 
schrieben ist, reduzierend twetyliert. Bei der Dehydrierung des Reduktions- 
produktes mit Chlor~nil enbtend eine Verbindung, die nach ohromatographi- 
scher Reinigung in mikroskopiech kleinen, tiefblsuen Niidelchen kriatalliaierte 
und auf Grund der Anelpnzahlen und ihres Verhdtem gegen konz. Sohwefel- 
siiure") ah daa bisher unbekannte 7.7'.1O-Triaoetoxy-rneso-napbtbo- 
d i a n t h r e n  (X) anzusprechen ist. Seine blaue Benzollosung zeigt ebenso wie 
die des 2.2'-Dimethyl-meso-naphthodianthrens und die des blauen Hypericin- 
Derive* eine priiohtige rote Fluorescenz. Bei der Reduktion von IX wird 
also genau wie beim Hypericin nur ein Chinontauerstoff-Atom entfernt. Das 
zweite liiBt sioh auch durch langere Einwirkung des Zinks nioht enniihernd so 
leicht abspltan wie beh. 3.4.3'.4'-Tetraoxy-meso-naphthodianthron~). 

Die Absorptionsmaxima der neuen Verbindung X liegen in Benzol bei 639 
und 581 mp, also merklich kuxzwelliger ale die des meso-Naphthodienthrens 
(660, 605 mp). Damit ist naohgewiesen, daB die somt bethoohmmen Acetoxy. 
gruppen dam, wenn sie an Ca und CZ' bzw. CY und c?' dee meso-Naphtho- 
dianthrens stehen, hypsoohrom wirken und sich infolge ihrer s ta rkhen  Be- 
hinderung demnach ebenso verbltan wie 2.2'-Methylgruppen. 

Denkt man sich im 7.7'.10-Triacetoxy-meso-naphthodianthren (X) den 
Wasserstoff an den C-Atomen 4,5,4' und 5' durch vier Acetoxygruppen er- 
setzt, EO kommt man zum 4.5.7.10.4'.5'.7'-Hepteecetoxy-meso-n~phthodian- 
thren. Schreibt man den vier Acetoxygruppen an CY, CS, CY' und CY den glei- 
chen bathochromen EinfluB zu wie denen des 3.4.3'.4'-Tetraecatoxy-meso- 
naphthoditlnthrens (Rotverschiebung der Hauptbande um 11 mp), so sollte 
die Hauptbande des 4.5.7.10.4'.5'.7'-Hepteeoetoxy. meso-naphthodianthrens 
bei 660 mp, also kunwelliger liegen als die ihrer Stammverbindung des meso. 
Naphthodianthrens. Auf das bleue Hypenoin-Derivat iibertragen ergibt sich 
dctraue folgendes: Der zuniichst im Hinblick auf die oben erwahnten Modell- 
rersuche unverstandliche Befund, da13 die Absorptionsbanden dieser Ver- 
bindung trotz ihrer sieben Acetoxygruppen praktisch die gleiche Lage haben 
wie die Absorptionsmaxima ihrer Stammverbindung IIIa (Abbild., 5. 869), 
laDt sich naoh dem eben h g t e n  dadurch erklaren, daB zwei ihrer eieben 
Acetoxygruppen an den Kohlenstoffatomen 7 und 7' etehen. Sie wirken hier 
infolge ihrer sterkchen Behinderung stark hypsochrom und kompemieren 
dadurch die bathochrome Wirkung der ubrigen Acetoxygruppen. Daa bleue 
Hypericin-Derivat ist ah0 b s  4.5.7.10.4'.5'.7'-Hep t aace  to  x y - 2.2'- d i-  
methyl-meso-naphthodianthren (XI). Damit ist die Konstitution des 
Hyper ich  aufgekllirt, Hypericin ist das 4.5.7.4l.5'. 7'-Hexao xy- 2.2'- d i  - 
met  h y 1 - me s o - n a p  h t ho d i e n  t h r o n (XII) . 

") Die Absorptionernexirns der Verbindung liegen in Schwefelaiiure bei 639 und 691 rnp. 
Wiiren noch beide meso-S~ueretoffatome vorhanden, so wUrde eich in Schwefebure nach 
Verrieifung der Acetoxygrnppen daa Hydrochinon und dareus 2.2'-Dioxy-meso-nsphtho- 
disnthron zurtickhilden, deseen Ahxime in Schwefekure bei 

~- 

und 628 mu begen. 
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Wie schon kurz mitgeteilta), wird die Formel XI1 durch die bisherigen 
Versuche zur Synthese des Hypericins bestiitigt. Aus 1-Brorn-ernodin-tri- 
methyliither wurde dim 1 .l'-Dianthrachinonyl-Derivet (VIII) dmgeatellt, dtls 
sich mch Entmethylierung in eine Verbindung iiberfiihren l i d ,  die in allen 
Eigenechaften mit Hypericin iibereinstimrnt. 

An Hand der Formel XI1 sollen noch einige physikalische Eigenschaften 
des Hypericins erortert werden. DaB der Farbstoff in konz. Sohwefelsiiure 
langwelligere Absorptionsbanden hat als 4.5.4'.5'-Tetraoxy-naphtho&mthron 
(VI), verdankt er, wie sich durch spektroskopischen Vergleich zeigen la&, 
seinen 2.2'-Methylgruppen. Aus den h der Tafel 2 xuaamrnengestellten Ab- 
sorptionsrnaxima ergibt sich niirnlich, d a B  die 'des 4.4'-Dioxy-2.2'-dimethyl- 
naphthodianthronsM) in Schwefelsiiure langwelliger sind als die des 4.4'-Dioxy- 
naphthodianthrons, und zwar betriigt die Differenz bei der ersten Bande 
18 mp. Den gleichen bathochrornen Effekt der B.B'-Methylgruppen findet man 
beim 4.5.4'. 5'-Te traoxy- 2.2'- dimeth yl-naph t hodirtnthron (VII) , deseen ers te 
Bande gegenuber der des 4.5.4'.5'-Tetraoxy-nphthoditmthrons (VI) ebenfalls 
um 18 mp mch Rot verschoben ist. Beim Hypericin betragt diese Differenz, 
wie der Vergleich seines Schwefelsiiure-Spektrurns mit dem von VI zeigt, nur 
11mp. Offenbar iiben die 7.7'-0xygruppen in diesern Liisungsrnittel einen 
schwach hypsochromen EinfluB ause7). 

Auch in Pyridin zeigt sich die bathochrorne Wirkung der 2.2'-Methyl- 
gruppenp7) ; die erste Bande des 4.4'-Dioxy-2.2'-dimethyl-naphthodienthrons 
ist in diesem Losungmittel 14 rnp, die des 4.5.4'.5'-Tetraoxy-2.2'-dimethyl- 
mphthodianthrons (VII) 18 rnp langwelliger 81s die des 4.4'-Dioxy-mphtho- 
dianthrons bzw. 4.6.4'.5'-Tetr&oxy-naphthodianthron~ (VI). Fur die im Ver- 
gleich zu VI lengwelligere Absorption des Hypericins in Pyridin sind eber 
nicht allein seine 2.2'-Methylgruppen verantwortlich, sondern auch die beiden 
7.7'-0xygruppen, waa sich damus ergibt, daB die langwelligste Bmde des 
Hypericins in diesern Losungsrnittel um 25 mp weiter im roten Gebiet liegt 

m) H. Brockmenn u. F. Kluge, Naturwiee. 88, 141 [1961]. 
%a) H. Brockmann u. A. Dorlera; emheint demnkhat in den Chern. Berichtan. 
* I )  Eine Parallele findet sich bei den Oxy-enthraohinonen. Die Banden des 1.9.4.6.6.8- 

Hexmxy-anthrachinons liegen in konz. Schwefeldure kunwelliger els die dea 1.4.6.8- 
Tetraoxy-enthrachinons. 
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els die von VII. Zweifellos erfolgt wenigstens z. T1. eine Pyridiniumsctlzbildung 
mit den 7.7'-Oxygruppen, wodurch verstiindlich wird, dsB Hypericin in Py- 
ridin erheblich loslicher ist els VI. Zugebe von methanolischer Selzsiiure setzt 
die Uslichkeit in Pyridin stark herab, ein Effekt, der beim Umkristallisieren 
des Hyperioins ausgenutzt wird. 

Auch die verhaltnbmaBig gute Losliohkeit dee Hypericins in Tetrahydro- 
furan mochten wir euf eine Oniumsabbildung mit dem Liisungsmittel zuriick- 
fiihren. Bemerkenswert ist, daB die Absorptionsbanden in Tetrahydrofuran 
die gleiche Lage haben wie in Pyridin. Vemetzt men die Tetrahydrofuran- 
liisung mit einer geringen Menge Selzsiiure, 80 wird des Oniumsalz zerlegt und 
die langwelligste Bende verschwindet. 

Fiir die Liislichkeit dea Hypricins in achwaoh alkelischer Pufferlosung 
(pH < 11.0) i t  ebenfalls die Salzbildung der 7.7'-OH-Gruppen verentwort- 
lich zu machen. Steigert men das pH der roten Lijsungen, so erfolgt Bei etwe, 
pa 11.4 Ferbumsoblag mch Griin, ein Zeichen, den nunmehr auoh die a-OH- 
Gruppen en der Selzbildung teilnehmen. Die tiefe Ferbe der Losung erkliirt 
sich durch daa Vorliegen reaonanzspmetrischer Anionen. 

In waseerfreiem Piperidin ist Hypericin mit roter Ferbe loslich. Auf Wasaer- 
zuscttz wird die Ferbe griin. Die Banden der griinen Lijsung aind die gleichen 
wie die der roten. In der griinen Liisung liegen, erzeugt durch die OH-Ionen 
des wesserhdtigen Piperidins, Anionen, der a-OH-Gruppen vor. In  waaaer- 
freiem Piperidin dagegen erfolgt in der Heuptsache Salzbildung an den beiden 
y-stlindigen OH-Gruppen; dobh zeigen die Absorptionsbanden der roten La- 
sung, daB in geringem Umfange euoh hier sohon a-OH-Gruppen an der Salz- 
bildung beteiligt sind. 

Wie wir kiirzlich zeigen konnten7i2@), wird die Loslichkeit dea Naphthodian- 
throns durch die Einfiihrung von Methylgruppen in 2.2'-Stallung stark er- 
hoht, wiihrend Methylgruppen in 3.3'- und 4.4'-Stellung die= Wirkung nioht 
zeigen. Dieser EinfluB der S.fL'-Methylgruppen macht sich euch beim Hype- 
ricin bemerkber, dfLs in Phenol und Nitrobenzol vie1 loslicher ist als 4.8.4'.5'- 
Tetraoxy-meso-naphthodianthron, ferner beim Acetyl-hypericin, das von Ben- 
zol reichlioh aufgenommen wird, wahrend das Tetraacetat von VI sich darin 
schwer lost. 

-- 

111.) Die Ents tehung des Hypericins in  der Pflanze 
Die sterische Hinderung der 2.2'-Methylgruppen und der beiden 7 7'-0xy- 

gruppen, durch die ihre Einstellung in die Ebene des Ringsystemea unmoglich 
wird, macht die Hypericinmolekel ssymmetrisch und liiBt die Existenz von 
zwei optischen Antipoden erwarten. DaB Hypericin entgegen dieser Erwar- 
tung optisch inaktiv iat, kann zwei Griinde haben; entweder ist die raumliche 
Behinderung so geringfiigig, daB leicht Recemisierung eintritt, oder es werden 
in der Pflanze beide Antipoden nebeneinander gebildet 

Der schweren Recemisierbarkeit optisch ak tiver 2.2'.6.6'-Te trame thyl- di- 
phenyl-Derivate entsprechend, sollte die sterische Hinderung der 2.2'-Methyl- 
p p p e n  im Hyperioin groB genug s e i q  um Racemisierung des Ferbstoffes in 
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der Pflanze und bei der Darstellung zu verhindern. Andererseits wird die 
4.5.8-Trimethyl-phenanthryl-(l)-essigsaure iiberraschend leicht mcemiaiertm) 
und das gleiche gilt, wie kiirzlich W. Thei lacker  und F. Baxrnann zeigen 
konntensg), fur das 1:s (oder 3.6)-Diamino-4.5-dimethyl-phentazon. Eine zuver- 
liiseige Aussage iiber die Racemimerungsgeschwindigkeit von 2.2’-Dimethyl- 
mphthodianthronen kann man also z.Zt. nicht mrtchen. Sie ist insofern ent- 
behrlioh, als es unserer Meinung mch sehr wahmoheinlich ist, daB bei der 
Synthese des Hypericins in der Pflenze des Racemat enteteht. 

%ir haben skhon friiher dareuf hingewiesenn), daB diem Synthese eus zwei 
Molekeln einea Trioxy-methyl-anthrrtnole erfolgen konnte. Dieses m i i h ,  der 
nunmehr geaioherten, Hypericinformel entsprechend, daa Anthranol XU1 bzw. 
dmAnthron XIV des Emodim sein. Anthranol lal3t sich durch Oxydetioq 
bekannklioh leioht in Dihydrodianthron iiberfiihren, eine Reaktion, die, wie 

HO 0 O R  HO OTI OH 

HO 
XIU 

xv XVI XVII 
I 

. ~ - . . - - d  

1 
HO 

1( 

HO 

X W Z  XIX xx (= XIt) =x 

A. S to l l  kiirzlich bei der Synthese des Sennid,jm nechgewieaen hatso), auch 
duf Oxy-enthrone bzw. Oxy-anthranole anwendbar ist. Der erate Sohritt der 
Hypericinaynthese in der Pflanze ist unaerer Auffaasung nach die oxydstive 
Verkniipfung von zwei ,Molekeln kII bzw. XIV zum Dihydrodienthron XV 
bzw. d a m n  Enolform, dem Dianthranol XVI. Dianthranole werden leioht zu 
Dienthronen dehydriert. Aus dem Dianthranol XM. wiirde dementsprechend- 

ZB) M. 8. Newmen u. A. S. HuEEey, Journ. Amer. cheh. SOC. 89, 3023 [1947]. 
aB) W. Theilecker u. F. Baxrnann, h t u r w i a e .  @3, 166 [196;1]. 

A. Stol l ,  B. Becker u. A. Helfenstein, Helv. chim. Acts 88, 313 [19M)1. 
Cheinliche nerlchte Jahrg. 84. 59 
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das Dianthron XVII entstehen, das wegen der sterischen Hinderung der Me- 
thyl- und 7.7'-Oxygruppen asymmetrisoh ist. ,Da die Dehydrierung von XVI 
zu XVII ohne Fermente erfolgen kann, ist es verstandlich, daB XVII auch 
in der Pflanze als Racemat entsteht. Dianthrone und ganz besonders solche, 
die in p-Stellung zu den C-Atomen 1.1' und 8.8' Oxygruppen enthalten, wer- 
den im Licht sehr schnell zu den entsprechenden Naphthodianthronen cyoli. 
siert. Aus dem racemisohen Dianthron XVII wiirde sich demnach leicht raw- 
miaches Hypericin (XX) bilden konnen. 

Bei der photochemischen Cyclisierung des Dianthrons mm meso-Naphtho- 
dianthron ist daa als Zwischenprodukt zu erwartende Helknthron nicht zu 
fassen, weil seine Umwandlung in das meso-Naphthodianthron schneller oder 
ebenso schnoll verlauft ale seine Bildung aus Dianthron16). Sind an den 
Kohlenatoff-Atomen 2 und 2', sowie 7 und 7' dagegen stehch sich behindernde 
Substituenten vorhanden wie in XVII, so erscheint es durchaus moglich, d a B  
die Fhotochemische Verkniipfung von c1 mit C1' und C8 mit C8' mit ver- 
schiedener Geschwindigkeit vor sich geht. Bei einer mch Schema XIII-XX 
verlaufenden Biosynthese des Hyperick ist demnach ein zeitweiliges Auf- 
treten des Helianthrons XXIsl) nicht ausgeschlossen. In  diesem Sinne kann 
eine interessante Beobschtung von R. C. B e t t y  und V. M. Trikojusse) ge- 
deutet werden, die fanden, daB unter LichtausschluB gewonnene Blutenaus- 
ziige von Hypericium perforaturn vie1 schwacher fluorescierten als solche, die 
im Licht bereitet waren. Durch Adsorption konnten sie eine nicht fluores- 
cierende Farbstoff-Fraktion sbtrennen, die beim Belichten starke Fluorescenz 
entwickelte. Der Gehalt an diesem nicht fluorescierenden ,preoumor", den 
wir f i i r  X X I 8 1 )  halten, war bei im Friihjahr geernteten Bluten betrachtlich, 
bei im Herbst gesammelten dagegen gering. 

Die durch die Formeln XIII-XX wiedergegebene Bildungsweise dea Hype- 
r i c k  ist, allerdings ohne als solche bisher deutbar zu sein, bereits lange be- 
kannt. Schon 1887 isolierte J. Reinkess) aus  Penicilliopsis clavariaeformis 
eine von ihm ,,Mykoporphyrin" genannte Substanz, die spiiter von H. Fischer 
und R. HessM) auf Grund ihres charakteristischen Spektrums ale identiscb 
mit Hypericin angesehen wurde. Eine erneu te Untersuchung durch 0 x f o r d 
und Ra is t r icks)  ergab folgendes : Aus dem Mycel von PeniciUioysis clavariue- 
formis 1aBt sich eine gelbe, krbhllisierte Verbindung abtrennen, die von den 
englischen Autoren Penicilliopsin genannt und als Polyoxy-Derivat eines 
,,reduzierten meso-Dimethyl-dirtnthrons" der Formel C&HsO,~) angesehen 
wurde. Durch Luftoxydation in Pyridin-Piperidin konnten sie d@e Verbindung 
in ein sls ,,Oxypenicilliopsin" bezeichnetes Derivat uberfiihren, aus dem beim 
Belichten ein Produkt mit den Eigenachaften des ,,Mykoporphyrins" entstand. 

81) Oder dee Ieomeren, daa durch VerknUpfung von 0 und c8' aus X W  entsteht. 
an) Australian Journ. Experirn. Biol. &fed. Sc. el, 176 [1943]. 
98) Ann. Jardin botanique Buitenzorg 6, 73 [1887]. 
") Ztschr. phyaiol. Chem. 187, 133 [1930]. 
a) A. E. Oxford, Chem. and Ind. 67, 975 [1938]; A. E. Oxford II. H. Raistrick, 

m) D i w  Formel enthalt 2 Wasserstoffatome mehr ale einem Dihydrodianthron ent- 

Brockmann, Frhr. v. Falkenhausen, Neeff, Dorlars, Bud&: 
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Biochem. Journ. 84, ?90 [1940]. 
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Wir haben dieee Angaben iiberpriiftm) und durch Vergleich mit dem Sen- 
nidin von S tollao) und dem von Eder  ~ U E  Chrysarobin ieolierten ,,Dehydro- 
emodin-anthranol-monomethylather" aichergestellt, dsB Penicilliopein drte 
Dihydro-dianthron-Derivat XV iat. D ~ E  ~ U E  deasen Enolform XVI duroh Oxy- 
dation entatehende Oxypenicilliopsin geht beim Belichten in ein Produkt iiber, 
aus dem wir duroh ohromatographische Adsorption eine in allen Eigenachaften 
mit Hypericin iibereinstimmende Fraktion abtrennen konnten. Nimmt man 
an, &B in dem offenbar nicht einheitlichen ,,Oxypenicilliopsin" d a ~  Dian- 
thmn XWI enthalten iat, EO wird die Entstehung von Rypericin beim Be- 
lichten von Oxypenicilliopsin veratlndlich. 

Bei.der in vitro durohgefiihrten Dehydrierung des Dianthranols XVI zum 
Dianthron XVII aollte auch dae Stellungsiaomere XVIII entstehen, deasen 
Photodehydrierung zu einem mit Hyperich ieomeren ,,Isohypericin" XIX 
fiihren muB. hhaltspunkte dafiir, daB unserem kristallieierten Hyperich ein 
solchee Ieomeree beig6miacht ist, haben wir biaher nicht gefunden Auch wenn 
weitere Untereuchungen ergeben, drtB ,,Isohypericin" in der Pflanze nicht vor- 
kommt, iat dies kein Einwand gegen unaere Hypothese iiber die Biosynthese 
dea Hyperich. Denn en ist moglich, daB die y-OH-Gruppen des Dianthranols 
XVI durch grodere Reste oder Bindung an Zellbestmdteile raumlich EO fixiert 
ehd, daB bei seiner Dehydrierung nur dss Dianthron XVII entsteht. Dime 
OberIegung fiihrt zur Frage, in welcher Form das Hypericin in der Pflanze 
vorliegt. Sicherlich iat es nicht als freies Hexaoxy-2.2'.dimethyl-meso-naphtho- 
dianthron vorhanden, denn dieaea ist in Methanol sehr sohwer lo~lich, wiihrend 
eioh daa native Hypericin leioht mit Methanol aus den Bliiten ausziehen laat. 
Auoh im PreBsaft der friachen Bliiten finden sich g e e  Mengen Hypericin, 
wahrend kriatallisiertes Hypericin in Wamer udoslich iat. Erwlihnt werden 
muB such, daB ein Teil den Hyperich mit 01 aus der friechen Pflanze extra- 
hierber iat, wovon bei der Bereitung von offizinollem ,,Oleurn hyperici" Ge- 
brauch gemacht wird. 

EE scheint urn auf Grund dieser Befunde wahrscheinlich, daB ein Teil dea 
in der Pflanze vorliegenden Hyperich mit Gruppen norh unbekannter Natur 
verkniipft iat, die den Farbstoff w-r- bzw. alkoholloelich maahen, ein a n -  
derer Teil dagegen Gruppen enthiilt, die fur desaen Liislichkeit in 01 verant- 
wortlich sind. Da sowohl die Banden des friachen Alkoholextraktea ale auch 
die der 0llosung feet die gleiche Lage haben wie die Abaorptionamaxima dea 
kristallisierten Hpricina, konnen die genannten Gruppeu nur mit den y-Oxy- 
gruppen des Farbstoffes verkniipft %in. Bei der Behandlung dea roten Me. 
thanolauszuges mit verd. Salz&ure werden eie abppalten und dss freie, in 
Alkohol echwer losliche HsperiCin fallt aus. Dabei bleibt die alkoholische Lij. 
sung tiefrot, ihre Abeorptionsbnden sind yhr unecharf. Vemuche, aus dieser 
Qsung, die beim Verdampfen groI3e Mengen harziger Subahnzen hinterlaBt, 
andere Farbstoffe zu iaolieren, eind biaher erfolglos geblieben. Es scheint UM 
nicht ausgeschloamn, daB die intensive, rote Farbe der Blutenausziige in der 
Hauptsrtche durch Anthocyane hervorgeriifen wird und daB auch die rote 

R. Eder u. F. Hsuner, Arch. Pharrnez. 268,321, 436 L19251. 
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Fwbe des frischen Bliitenprehaf tes im wesentlichen auf wasserl6sliche Ant,ho- 
cyane zuriickzufuhren ist. 

Die in diesem Abschnitt erorterten Beobachtungen werfen eine Reihe von 
Fragen auf, die noch der Bearbeitung bediirfen. Am wichtigsten scheint urn 
die Suche nach Vorliiufern des Hypericins im Sinne unserer Hypothesei afso 
nach Emodin-anthron bzw. Anthranol und dem enteprechenden Diranthranol, 
sowie'die Kl&rung der Frage, ob in der Pflanze neben Hypericin noch ein iso- 
meres ,,Isohypericin" vorhanden ist. 

Beschreibung dcr .Venuehe 
R e d u z i e r e n d e  Acety l ie rung  d e s  Hyper ic ins :  Eine Mischung von 500 mg H y -  

per ic in ,  500 mg waseerfreiem Natriumacetat und 5 0 . w p  Acehnhydrid wurde mlange 
gekocht, bis die gelbrote Farbe der Lasung d a s  Ende der Acetylierung anzeigte. In die 

trug men in kleinen Anteilen Zinkstaub cin und kochte, bie eie hellgelb geworden 
war. Zur Abacheidung dw Reduktionsproduktes versetzte man die vom Zinkstriub ab- 
filtrierte Lijsung mit der gleichen Menge Watwx und goD die noch heine, klare b u n g  in 
1 I kochendee Waeser. Der 4usgefallene, siiurefiei gewaschene Niedeiachlag wurde ge- 
trocknet, in Benzol geliist und die Usung nach Zugabe von iiberechlias. C%loranil einige 
Minuten am Sieden gehalten, bis sie eine bbustichig gritne Farbe angenommen hatte. 
Ddnn wurde kalt durch eihe Saule (15 cm Liinge, 2.5 cm Durchm.) von Kieseleiiure fil- 
triert, deren AktivitAt derjenigen von Alumininmoxyd IV") gleich war. 

Beim Nachwaschen mit Benzol bildeten sich von oben nach unten folgende Zonen: 
1. Braun, 2. Dunkelbleu, 3. Eelb. Des iibemchiiea. Cbloranil ging ins Filtrat. Dan Eluat 
der gelben Zone 3 firbte sich beim Envarmen mit Chloranil nicht blau. Das Xluat der 
braunen und blauen Zone verdampfte man i.Vak., nahm den Ruckstand in Renzol auf und 
filtrierte die L6sung durch eine Siiub von Calciurncarbonat._sn dem Verunreinigungen ale 
braune Zone adsorbiert wurden. Aue dem tiefblauen Filtrat schied sich nach Einengkn 
nnd Anspritzen mit Methanol daa Debydrierungeprodukt in feinen, blauen Nadeln ab. 
Aue Anisol + Methanol umkrietallieiert, bildete es rnikroskopisch klcine Bliittchen mit 
kupfrigem Oberfliicbenglanz, die in der Durchaicht tiefblau warcn und kainen scliarfen 
Sohmelzpupkt zeigten. Die Reinigung des bleuen Dehydrierungsproduktes, kann auch 
durch Adsorption an Calciumoxalat durchgefiihrt werden; Ausb. 90-100 mg. 

Die bhue  Verbindung ist unloslich in Petrolither, schwer lfislich in Benzol Methanol 
und Anieol, loslich in Butenol, Aceton, Amylaceht und Ather. 

Lage  d e r  Absorp t ionemaxi rna  d e s  b l a u e n  H y p e r i c i n - D e r i v a t e s  in 'up') 

Benzol I Methanol 1 Butanol I Animl 1 Acehnhydrid 
_ _ _ _ _ - _ _ _ ~ _ - _  ___-___ ~ 

r--- _____ ~ - -  -__ 
.I  83h I 891 

578 I 568 I 560 578 I 572 
83.5 I 80s j 618 

') Gemessen mlt elnem Prismcnspektroskop 

Von konz. Schwefekure wird die blaue Verbindung mit grilner Farbe aufgenommen, 
die nach wenigen Sek. nach Violett umschlagt (daa gleiche Verhalten zeigt meso-Naphtho- 
dianthren). Absorptionsbanden der Schwefeleiiurelhng nach mehrtiigigem Aufbewahren : 
686 mp (schde,  schmale Bande), 538 mp breite, verwaschene Bsnde. In  waDr. Natron- 
huge I h t  aich die Verbindung mit brauner Farbe. 

C,H,,O, (784.3) Ber. C 6'7.35 H 4.11 7CH,CO 38.7 
Gcf. *) C 67.40 H 4.29 7 CH,CO 38.1 *) 

0 )  Bei 160°/0.01 Torr getr. PrPparat **) Halbmikrabest. nach K O g l - P o s t o w s k y a m )  
H y p e r i c i n - d i a c e t a t :  Eine Liisung von 300 mgHyper ic ln  in S c c m  reinem Acet- 

anhydrid wurde auf dern Waseerbadc erwlirmt, bia' die  Abaorptionsbanden der gelbetichig 

38) H. B r o c k m a n n  u. H. Schodder ,  B. 74, 73 [1941]; H. B r o c k m a n n ,  Angew. 
Chern.,M, 201 [1947]. 

-1 

F. K o g l  u. J. P o s t o w s k y ,  b.440, 34 [1924]. 
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gewordenen Liieung bei W ,  540. 528 mp lagen (Banden der Ausgangslijsung bei 6%5, 
584, 558, 519 mp). Nach Verjagen dea Acetanhydridea i.Vak. wurde der Ruckstand in 
Benzol aufgenommen (nicht umgesetztm Kypericin bleibt ungeloat). Daa beim Einengen 
der Benzollosung histallin aysgefallene D i a c e  t a  t wurde zur Entfernung hoher acety- 
lierter Ankile mit Methanol auegekocht, nochmals aus Benzol und schlieDlich aus Anisol 
umkristallisiert. Ee bildete biiscbelig vereinigte, mikroskopisch kleine, rote Nadeln mi t  
griinem Obeffihenglanz, die sich beim Erhitzen oberhalb 30O0 o h m  Schmelzpunkt all- 
miihlich zeraetzten. I m  durchfallenden Ticht sind aie orangerot, Hypericin-Kristalls da- 
gegen violettrot. Dan Diacetat ist unlijslich in Natronlauge, schwer loslich mit gelb- 
sticbigroter Farbe .und gelbroter Fluoreaoenz in Methanol, Renzol und Anisol, l6slioh in 
Nitrobenzol und Pyridin. Aue Butanol laDt es eich nicht in Pufferlosung vom PH 12.0 
Eberfiihren, wghrend Hypericin unter diesen Bedingungen mit griiner Farbe in die Puffer- 
h u n g  iibergeht. 

Dee gleiche Diacetatentateht ,  wenn man in eine Liisung von Hyper ic in  in Nitrq- 
benzol K e t e n  einleitet. 

&&,O,, (688.5) Ber. C 69.41 H 3.40 2 CH$O 14.6 
Gef.') C 68.91 H 3.62 2 C q C O  14.9 

*) Be1 150°/0.01 Torr getr. PrLparat 
2.2'-D i m e t  hoxy - d i a n  t h r a o h i  n on y 1- (1.1') : Die von E. Ben esc hdo) gegebene 

Vorachrift m r d e  in foQender Weiee abgeiindert: Zu einer siedenden ,Ueung von 2 g  
I-Jod-2-methoxy-anthrachinon in 6gNaphthalin gab man innerhalb 15Min. 2.5 g 
aktivierta Kupferpulver (Cuprum metall. pulv. per electrolyeem, Merck, mit einer j-proz. 
Iksung von Jod in Acetori behandelt, rnit Aceton + Salzsiiure, dona mit Aceton gewa- 
sohen und getrockdet) und hielt 2 S u n .  am Sieden. Die erhltete, gepulvee  Schmelze 
wurde mit 16 corn Alkohol aufgekocht, der abfiltrierte R t i o b d  mit siedendern Alkohol 
geweschen und nach "rocknen m a  Chloroform auegeeogen. Die Chloroforml5aung fil- 
trierte man durch eine Skule von Aluminiumoxyd I-IIs9) und wusch mit methanol- 
haltigem Chloroform naoh. A h  dee Eluat unter Zutropfen von Nethanol eingeengt wurde, 
echied eich das D i a n t h r a c h i n o n y l  in gelben TEfelchen vom Sohmp. 361O ab (Perkin',) 
fend den Schmp.343-3440). Anebeute 80% d.Th.; in konz. Schwefeleiiure mit roter 
Ferbe loslich. Die Spaltung dee Dimethylithers rnit Pyridiniumchlorid gebng nicht. 
Nach 3etdg. Erhihen auf 1900 wurden 90% des Ausgengsmaterials zuriickgewonnen, 
r i i h r h d  beim Erhitzen auf 2200 bmune Zersetzungeprodukte entatanden. Beim Erhitzen 
den Dimethylithers mit Bromwsaserstoff + Eisesaig im Bombenrohr bei 1800 t ra t  eben- 
falh keine Spaltung ein; eie gelang jedoch mit Alurniniumchlorid. 

2.2'-Dimethoxy-helianthron4a): I n  eine auf 60° erwiirmte Liieung von 2 g  2.2'- 
Dimethoxy-dianthrachinonyl-(1.1') in 30 ccm konz. Schwefeleiiute wurden unter 
Riihren 2 g Kupferpulver eingetragen. wobei die anfange rote Liisung innerhalb weniger 
Minuten bleuviolett wurde und sich Schwefeldioxyd entwickelte. Nach 20 Min. filtrierte 
man duroh eine Gleefritte auf Eiq, lijste daa ausgefallene, gewaachene und getrocknete 
RFimsprodukt in Chloroform und filtrierte die Lbmng durch eine Siiule von Alu- 
miniumoxyd (Aktivitkteatufe 1-11). Die orengefarbene Hauptzone lien sich mit Chloro- 
form + Methanol (10 : 1) ins Rl t ra t  weechen. Beim Einengen 'dee Filtratee unter Zu- 

4O) Monatsh. Chern. 32, 448 [lQll]. 
J. W E. H a l l e r  u. A. G. P e r k i n ,  Journ. chem. Soc. London leS, 237 [1924]. 

42) 0. G. B r a d s h o w  u. A. 0. Perkin .  Journ. chem. Soo. London 121. 92p [1d22]; 

. 

_____ 

von dieeen Autoren aus dem 2.2'-Dioxghelianthron mit Diazomebhan gewonnen. 
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tropfen von Methanol schied sich daa H e l i a n t h r o n - D e r i v a t  in orangefarbenen Nadeln 
vorn Schrnp. 288O (Perkin") 278O) ab, die aich in konz. Schwefeleenre violett lbsten 
(Absorptionsmaxima 678, 637 rnp); Ausb. 76% d.Theorie. 

2.2'-Dioxy-helisnthron'): 500 mg 2.2'-Dimethoxy-helienthron und 6 g 
Pyridiniumchlorid wurden unter FeuchtigkeitaausachluD 2 Stdn. auf 180-190° erhitd. 
Nach dem Erkalten wurde rnit verd. S a h ~ u r e  versatat, aufgekocht, filtriert und der 
siiurehi geweechene RUckstand in wenig methanol. Kalilauge gelbst. Beirn AnSeuern 
der filtrierten roten Msung fie1 dea D i o x y - h e l i a n t h r o n  am. Aus Chloroform + Me- 
thanol rota Nadeln mit metallinchem Obefichenglanz. Die blauviolette IAieung in konz. 
Schwefebiiure zeigte Banden h i  611, MI@, 627 (491) mp und farbte sich innerhalb weniger 
Minuten unter Verechwinden der Bende bei 611 mp rot; Aunb. 76% d.Theorie. Be- 
merkenmert ist, den ea nicht gelang, daa 2.2'-Dioxy-dienthreohinonyl-(l.l') nakh S cb 011 
rnit Kupfer nnd SchwefelsBure in ckre Helianthron zu verwandeln. Die fiir die Helian- 
thronbildung typieche Farbvertiefung blieb am. 

2.2'( 7.7')- D iace t o x  y - m e m -  n ap b t h o d  i a n  t h r o n  (1X)") : Eine h u n g  von 60 mg 
2.2'-Dioxy-helienthron in 8 ccm warmem Pyridin m d e  mit 2 corn Acetenhydrid 
versetzt, kurz aufgekocht und dann mit einer 200WattLempe belichtet. Aus der stark 
@in fluoreacierenden k n g  fielen gelbe Kristalle &us, deren Abncheidung nach 24stdg. 
Belichtung beendet war. In Pyridin lht eich die Verbindung rnit gelber Farbe. Die rote 
Liisung in konz. Sohwefeleiiure hat Banden bei 587, I26 (420) rnp; Ausb. 87 % d."heorie. 

2. !2'( 7.7'). 10 - T r i a c e t o x  y - me s o - n a p  h t h o d i a n  t h r  e n (X) : Eine Suspension von 
200 mg 2.2'-Diacetoxy-meso-naphthodianthron und 600 mg Zinksteub in 30 ocm 
Acetanhydrid (enthaltend 200 mg weseerfreiea Natriumacetat) wurde 6 Stdn. unter Ruck- 
fld3 gekocht, wobei die b n g  zuniichet griin. dann bleu und eahlieDlich goldgelb wurde. 
Nach Abfiltrieren dea Zinksteubs wurde daa Acetanhydrid mit heiBern Weseer vereeift, 
wobei daa Reduktionsprodukt ale dunkelgriinei Niederechlsg ausfiel; Ausb. 160 mg. 

Eine h u n g  von 150 rng d i m s  Reduktionsproduktea in 30 ccm Benzol wurde nach 
Zugebe von 200 mg Chloranil solange am Sieden gehalten. bie sie eine rein b k u e  Farbe 
angenommen hatte, und nach Erkalten durch eine Siiule von Calciumsulfata) filtriert. 
Dabei bildeten sich von oben nach unten folgende Zonen Bus: 1. Schmal, braun, 2. grhn. 
3. breit, blau. Dea tibemchiise. Chlorsnil ging ins Filtrat. Nmhdern Zone 1 aua der Siiule 
entfernt worden war, wurde mit Benzol (enthaltend 3% Aceton) entwickelt. Eine vallige 
Trennung der grtinen und blauen Zone wurde nicht erreicht. Die a u  der SBule abgetrennte 
bbue  Zone lieferte beim Behandeln rnit Beneol + Methanol ein blauea, rot fluoreacieren- 
des Eluat, BUB den1 nmh Einengen und Zueetz von Petroliither X ah bhuer Niederechlag 
auafiel. Nach Unikristsllisieren aus Ligroin wurde ea in bkuen, rnikroakopiach kleinen 
Nadeln erhalten, deren blaue Benzollosung rot fluoreecierte. Die Verbindung iat gut l b -  
lich in Benzol und Pyridin, schwer liislich in Methanol und PetrolBther. Die Lihung in 
konz. Schwefebiiure ist rotviolett und hat Banden bei 888 nnd 691 rnp. 

L a g e  d e r  Abaorpt.ionsrnaxirna d e r  Verb indung X in  nip _____~_____ 
Anisol Acetanhydrid 

. _ _  
6eB 
569 

639 I 
I 

I 
._ 

Renzol 

889 
-59 1 I 681 

___-- 

&GO, (624.5) Ber. C77.85 H3.84 Gef. C 77.62 H4.22 
a) R. W. H a r d a c r e  u. A. G. P e r k i n ,  Journ. ohern. SOC. London lW9, LBO; yon 

dieeen Autoren durch Oxydation von 2.2'-Dioxy-dianthrony1-(1.1f) rnit Nitrobenzol ge- 
wonnen. 

") Vergl. dae zeitraubende Verfahren von J. W'. E. H a l l e r  u. A. G. P e r k i n ,  Journ. 
chem. Soc. London 196, 239 [1924]. 
a) I n  eine auf 900 erwhrmte Tiisung von 100 g Celciurnchlorid in 1600 com Weseer 

wurde irn Verlauf von 3 Stdn. eine Mischung von 63ccm 90-proz. SchwefeUure und 
110ccrn Wesser eingetragm. DM in langen Nadeln ausgefaane Calciumnllet wurde 
3 Stdn. auf 1600 und d m u f  1 SMe. auf 1W0 erhitzt. 

____ 
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Um beide Chinonaeueretoff-Atome zu entfernen, wurde eine Mischung von 200 mg 

2.2‘-D iaoe t o x  y - me80 - n a p  h t hod i a n  t h r on,  100 mg weeserfreiern Natriumecetat. 
600 mg Zinkshub, 6 ccm Eieeseig und 10 ocm Acetenhydrid 3 Stdn. unter RtiokfluO ge- 
koohf. Aufgearbeitet wurde wie beirn vorstehenden Versuch. Men erhielt griinliohblaue 
Krishlle, die sich in Benzol rnit blaner Farbe losten (Abeorptionsmexirna 684, 679 mp). 
Den Analpnzahlen neoh lag ein Gerniech &us 2.2’-Diacetoxy-, 2.2’.10-Triacet- 
o x y  - m eso - n a p  h t h o d  i a n  t h r e n  und h6her reduzierten Verbindungen vor. 

(&€i,,O, (486.3) (Discetet) Ber. C 82.40 H 3.88 Gef. C79.18 H4.30 
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