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219. Uber Gallensauren und verwandte Stoffe. 
32. 31 tteilung I ) .  

17-iso-Atio-al~o-ehoiansaur e 
von J. von Euw und T. Reiehstein. 

(27. s. 44.) 

Zur Gewinnung von &io-allo-cholens&ure (I) ?) mmle 3-Keto- 
zitio-allo-cholansaure-methylester (IT) 3, durch Erhitzen mit Hydrazin- 
hydrat und Natriumathylat auf 1700 nach NoZfj-Kis7tnnr7 reduziert. 
Ausser der erwarteten Saure (I), die bei cler Xethy-lierung den he- 
ksnnten Nethylester (11) 2)”)“) lieferte, erhielten xir in kleiner JLenge 
eine isomere Saure, die ebenfalls in Form ihres Methylesters vollig 
gereinigt wurde. Er schmolz 10°  tiefer 31s (11) und zeigte eine urn 

l) 31. Mitt., X .  Sorktn, T .  Reichstein, Helv. 27, 1631 (1944). 
2 ,  R. Tschesche, B. 68, 7 (1935). 
j) -11. Steiger, T.  Retchstem, Helv. 20, 1040 (1937). 
4,  Pl. A.  Plaftner, A. Fiirst, Helv. 26, 2266 (1943). 



- 1852 - 
COOR COOR H 

A ---&00R I 1  flqi+ /v $3 I I '  A'A/V 

b w  vv, H o// 4HV H 
I (R=H)  F.236' I11 ( R = H )  F. 260°1)2) V ( R = H )  nicht isoliert 

I1 (R=CH,) F. 14i' [ + 49DI3) IV (R=CH,) F. 184' VI (R=CH3) F. 134'[-41 DI3) 

90° tiefere spea. Drehung als dieser. Da kaum etwas anderes als 
Raumisomerie in 17-Stellung in Frage kommt, erteilen wir der neuen 
Saure und ihrem Methylester die Formeln (V) und (VI). Die spez. 
Drehungen stehen mit dieser Annahme in gutem Einklang, denn bei 
den in 1 7  - Stellung isomeren 3 -Keto -Sitio -cholen- (4)  -saure-methyl- 
estern wurde, wie sich aus folgender Tabelle ergibt, ein gleichsinniger 
Unterschied von Sihnlicher Grosse gefunden. 

Substanz 

Atio-allo-cholan- 
saure-methylester 

17-iso-Atio-aIIo- 
cholsn-saure- 

niethylester (VI)4) 

3-Keto-atio-cholen- 
(4) -saure-methyl- 

ester4) 

17-iso-3-I<eto-%tio- 
cholen-( .i)-saure- 

methylester5) 

(1114) 

Spez. Drehung 

[a]:= +48,7'& 1' 
Dioxan 

[XI',"= -40,So&l0 
Diosan 

[r]: ~ + 36"& 2" 
Aceton 

Differenz Spez. Drehung Differenz 1 -  
i [x];:,, = + 58,505 1" 
1 Dioxan 

Die Eildung von 1- ist bemerkenswert, weil nicht nur die freien 
Xtiosauren, sondern such ihre Ester gegen Isomerisierung recht be- 
standig sind5). Der Eintritt dieses Vorganges kann entweder clurch 
das lange Erhitzen des Natriumsalzes von (I) mit Alkali a71f l7O0 
bewirkt sein oder durch die Einwirkung des Xstriumalkoholats auf 
den noch intakten Ester (IV) oder durch intermediare Hydrazid- 
bildung. Wir halten letzteres fi ir  moglich, da, such in anderen Fiillen 

I )  R. Tschesche, B. 68, 7 (1935). 
?) X .  ,Steiger, 2'. Reichstein, Helv. 20, 1040 (1937). 
3, Die Zahlen in eckigen Klammern geben den auf gnnze Grade auf- oder abge- 

4, Vgl. den experimentellen Teil dieser Arbeit. 
j) C. W .  Shoppee, Helv. 23, 935 (1940). 

rundeten Wert der spez. Drehung fiir Na-Licht an; D = Dioxan. 
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beobachtet wurde l), dass eine Isomerisierung von Sauren mit einem 
Asymmetriezentrum in a-Stellung bei der Uberfuhrung ins Hydrazid 
besonders leicht erfolgt. Der Verlauf der Reaktion, durch die sich 
die sonst schwer zuganglichen 17-iso-Sauren relativ leicht gewinnen 
lassen, sol1 durch spatere Versuche aufgeklart merden. 

E x p e r i m e n't e 11 e r T e i 1. 

(dlle Schmelzpunkte sind auf dem Kofler-Block bestimmt und korrigiert; Fehler- 
grenze i. 2O. Die Substanzproben zur Drehung und Analyse wurden im Hochvakuuni 
bei 90" getrocknet.) 

2,3 g 3-Keto-Ltio-allo-cholanslure-methylester (IV) vom Smp. 184-185O z ,  wurden 
mit 5 cm3 Hydrazinhydrat und der Losung von 2,s g Natrium in 60 cm3 Alkoholl2 Stun- 
den im Drehautoklaven auf 170" erhitzt. Nach dem Erkalten, wurde rnit Wasser ver- 
setzt, der Akohol im Vakuum entfernt und die Losung mit Ather ausgeschiittelt, der 
jedoch nur Spuren Eindampfriickstand gab. Nach Zusatz von HCl wurde wieder mit 
vie1 a ther  ausgeschiittelt und die mit Wasser gewaschenen und iiber Na,SO, getrock- 
neten iitherausziige eingedampft. Der Ruckstand lieferte beim Umkrystallisieren aus 
wenig 3ceton-&her (I: 2) sowie aus Eisessig 1 g reine &,io-allo-cholans&ure (1)3)4)5) vom 
Smp. 236-2370. Der daraus mit Diazomethan bereitete Methylester (11)3)5) schmolz 
bei 14P1450 .  Die vereinigten und getrockneten Xutterlaugen wurden mit Diazo- 
methan methyliert und das unscharf bei 105-130" schmelzende Estergemisch (I1 + VI) 
(866 mg) in reinern PetrolLther gelost und sehr sorgfaltig iiber 35 g A1,0, (-Merck, stan- 
dardisiert nach Broekrnann) chromatographiert. Zum Sach.ivaschen diente ausschliess- 
lich Petrolather. Die ersten zwei Fraktionen lieferten nach Umkrystallisieren aus wenig 
Chloroform-Ather, dann aus Aceton-Nethanol 130 mg reinen 17-iso-Ester (VI) als grobe 
Prismen vom Smp. 13P-135O und[cc]:? = -40,S0 2 lo; [x]& = -48,O" _. - lo (c = 2.353 
in Diosan). 

23,350mg Subst. zu 1,002 cm3; 1 = 1 dni; a: = - 0,96O 0,02"; u& - - 1,13" + O,O? 

3,568 mg Subst. gaben 10,366 mg CO, und 3,432 mg H,O 
C,,H,,O, (318,4S) Ber. C i9.19 H 10,760/, 

Gef. ,. 79.39 ,. 10,76°6 

Die folgenden Fraktionen gaben zuniichst Gemische von (11) + (VI), und schlieas- 
lich folgten noch 150 mg reiner Ester (11) vom Smp. 14&-1450.Die spez. Drehung d i e m  
Esters betrug: [a]: = +48,7" 5 1 0 ;  [XI,&, : + 58.5O + lo (c = 2,1362 in Diossn). 

21.405 m g  Subst. ZLI 1,002 cm3; I -= 1 din; LYE 
gering. 

T l,NO 5 O,O2"; X& == + 1,25" 0,UP. 

Der Untcrschied gegenuber friiheren in Chloroform gefundenen WertenR)') iat 

l) -4. Stoll, A. Hofmann, Z. physiol. Ch. 250, 7 (1937). 
l )  JI. Stetger, T .  EeLchstezn, Helv. 20, 1040 (1937) gaben als Smp. li6-1i9" an. 

DJS hier verivendete PrapariLt nurde aus dem 3~-Osy-atio-allo-cholansaure-methyle~ter 
mit CrO, bereitet. 

3, R. Tschesche, B. 68, 7 (1935). 
4, 31. Stezger, T. ReacSstecn, Helv. 20, 1040 (1937). 
5 ,  PI. -4. Plattner, A. Furst, Helv. 26, 2266 (1943). 
6, R. Tschesche, B. 68, 7 (1935) fand Smp. 140-142O und [a]'," =+48" (Chf.). 
7 ,  P2. 14. Plattner, A. Fiirst, Ilelv. 26, 2266 (1913) fanden Smp. 140-142'' und 

[ C C ] ~  ~ + 55,4" (Chf.). 
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Spez. D r e h u n g  d e s  3-Keto-~tio-cholen-(4)-s&ure-methylesters. 
Das aus &her umkrystallisierte Praparat schmolz bei 131-132'). 

{a]'," = +144,7O & 2"; [a]&1 = +172,2O & 2') (c = 1,0507 in Aceton). 

10,596 mg Subst. zu 1,002 em3; 1 = 1 dm; a: = + 1,52') 5 0,02"; 

Hochschule, Zurich (Leitung W.  Xanser) ausgefubrt. 

= +1,8l0 = 0.W. 

Die Xikroanalyse wurde im mikroanalytischen Laboratorium der Eidg. Techn. 

Pharmazeutische ilnstalt der Universitiit Basel. 

220. Uber Cyelohepteno-2,3-pyridin 
von V. Prelog und W. Hinden. 

(27. 5. 44.) 

Als Moclellversuch zur Herstellung von Cycloalkeno-2,3-pyri- 
dinen I mit einer grosseren Zahl von Rhggliedern (n > 8) stellen wir 
das bisher unbekannte Cyclohepteno-2,3-pyrictin (n = 5 )  auf einem 
friiher nicht beniitzten Wege (V-X) her. 

Die beiden schon bekannten Vertreter der Cycloalkeno-2,3-pyridin-Reihe, das Pyrin- 
dan (5,6-Dihydro-pyrinden, Pyrhydrinden, n = 3)l) und das 5,6,7,8-Tetrahydro-chinolin 
(n = 4)2) sind nach einem von J .  von Braun und G. Lemke stammenden Verfahren her- 
gestellt worden. Die erste Reaktionsstufe dieses Verfahrens, die Kondensation eines 
a-Oxymethylen-cyclanons (11) mit Cyan-acetamid konnte sowohl zu Cycloalkeno-2,3- 
pyridin-Derivaten (111), wie zu Cycloalkeno-3,4-pyridin-Derivaten (IV) fuhren3). Die 
Konstitution der erhaltenen Verbindungen musste deshalb immer besonders bewiesen 
werden. Der neue Weg besitzt demgegenuber den Vorteil der Eindeutigkeit. 

CH CHOH ,-:/ '\<.CH r c  ,' 

c, /qCH '? 

(YH,), I + CXCH,CO-\iH2 ( C H A  / I  I 
- - - -C~\  1- 

I N I1 0 

l) Gber die Benennung vgl. T.  Zzneke, A. 290, 324 (1896). Die Verbindung murde 
zuerst von T.  Eguchz, C. 1929, I. 331, aus Schieferteer isoliert. Die Synthese fuhrte 
1V. C .  TThonzpson, Sm. SOC. 53, 3160 (1931) Bus. 

?) Das von J .  von Braun und G. Lemke, A. 478,182 (1930), auf synthetischem Wege 
hergestellte 5,6,7,8-Tetrahydro-chinolin kann nach den Angaben von X .  Ehrenstem und 
1V. Bunge, B. 67,1715 (1934), auch durch partielle Dehydrierung von Dekahydro-chinolinen 
erhalten werden. S u b  s t  i t u i e r t e  5,6,7,8-Tetrahydro-chinole lassen sich durch Re- 
duktion von Chinolin-Derivaten herstellen, vgl. J .  vow Braun und Xtarb., B. 55, 3779 
(1922); 56, 1338, 1347 (1923); J .  Trdger und Xtarb., J. pr. [2] 112, 221, 243 (1926). 
f i e r  weitere Herstellungsverfahren vgl. S. Yamagzichi, C. 1926, 11. 2722; U. Basic, 
A. 512, 131 (1934); 530, 131 (1937); J .  Kenner, W.  H .  Ritehie und A. L. Wain, SOC. 1937, 
1526; A. E. Tchitehibabine, B1. [5] 6, 522 (1939); C. r. 212, 914 (1941); S. Fujise und Ii. 
Tibn, C. 1940, I. 1832. 

3, Vgl. dazu H. X .  Sen und U .  Bose, C. 1927, 11. 435. 


