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147. Die Glykoside von Vincetosicum hirundinaria MEDIKUS)

2. Mitteilung: Hydrierungen und Umlagerungen der Genine
sowie Massenspektren

von K. Stéckel, W. Stécklin und T. Reichstein
Glykoside und Aglykone, 317. Mitteilung?)
Institut fiir Organische Chemie der Universitit Basel

(4. V1. 69)

Summary. The course of hydrogenation of hirundigenin (7) (C,;H4O;), either in acetic acid or
ethanol, is strongly influenced by the solvent used. In acetic acid two moles of hydrogen were taken
up very quickly under saturation of the double bond and hydrogenolysis of the hydroxyl group. In
ethanol, first the cyclohemiketal ring was slowly opened to a triol, and subsequently the double
bond was saturated very slowly. In the case of anhydrohirundigenin (11) hydrogenation of the A%-
double bond occurred rapidly in acetic acid. Subsequently, the A8, 4-ethylenic linkage was also
slowly hydrogenated under formation of two stereomeric trans-derivatives. Vincetogenin consumed
two moles of hydrogen in acetic acid, and this resulted in the formation of two isomers as well.
Hirundigenin and anhydrohirundigenin are stable toward alkaline hydrolysis, but do rearrange in

the presence of acids. One of the isomerisation products of dihydro-anhydrohirundigenin has been
isolated in pure form.

In der ersten Mitteilung [1] wurde u.a. die Isolierung von 3 Geninen (Anhydro-
hirundigenin, Hirundigenin und Vincetogenin) aus den Rhizomen von Vincetoxicum
hirundinaria beschrieben. Zur Strukturermittlung (vgl. folgende Mitteilung [2]) hat die
Hydrierung dieser Stoffe niitzliche Anhaltspunkte geliefert, ebenso die Massenspektro-
skopie. Wir geben hier die Resultate dieser Reaktionen und die genannten Spektren.
Die Strukturen werden in folgender Mitteilung besprochen, die Formem — vorgreifend
— aber hier schon beniitzt.

Hydrierungen. — Hirundigenin (7) wird bei der Hydrierung mit vorhydriertem Pt
in AcOH unter Aufnahme von 2 Mol-Aqu. H, rasch in Dihydro-desoxyhirundigenin
(9) iibergefiihrt, das durch sein krist. O-Acetylderivat 10 charakterisiert wurde. Bei
der Hydrierung mit Pt in Alkohol wird der Wasserstoff nur sehr langsam aufgenom-
men, dabei tritt zunichst Offnung des Halbacetalringes ein unter Bildung der Seco-
Verbindung 1, die langsam weiter zu 4 hydriert wird. Bei der Acetylierung von 1 und 4
mit Acetanhydrid in Pyridin (18 Std. bei 45°) werden Gemische von Di- und
Tri-O-acetylderivaten erhalten, die durch Chromatographie an SiO, getrennt werden
konnten.

Die zwei Tri-O-acetylderivate 2 und 5 waren amorph und zeigten im IR. keine HO-
Absorption mehr. Von den zwei Di-O-acetylderivaten war eines kristallisiert ; es han-
delt sich nach Massenspektrum vermutlich um das 3,16-Di-O-acetylderivat 3.

Die bei 4 angegebene Stereochemie ergibt sich aus der Analyse des NMR.-Spek-
trums (vgl. Fig.37). Die Kopplungskonstanten ergeben fiir die H-Atome an C-8 und

1) Auszug aus Dissertation K. ST6ckEL, Basel 1968.
%) 316.Mitt.: K. StockEL, W.STOCKLIN & T.RE1cHSTEIN [1].
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C-14 eine #rans-diaxiale und fiir die H-Atome an C-16 und C-17 eine ¢7s-stindige An-
ordnung (vgl. auch die Kommentare zu den NMR.-Spektren der Stoffe 7-22 in [2].

Anhydrohirundigenin (11) nimmt mit Pt in AcOH rasch ein Mol-Aqu. H, auf unter
Bildung der Dihydroverbindung 14. Diese wird langsam weiter hydriert, wobei ein
Gemisch der zwei Isomeren 9 und 19 entsteht, die durch Chromatographie getrennt
werden konnten. Das erstere (9) war identisch mit dem oben erwdhnten Dihydro-
desoxyhirundigenin.

Wird Hirundigenin (7) zuerst in Eisessig gelost und dann mit PtO, versetzt und
hydriert, so entsteht ein Gemisch von 9, 14 und 19. Der Grund liegt darin, dass 7 beim
Lésen in Eisessig bereits teilweise in Anhydrohirundigenin (11) itbergeht.

Vincetogenin {Genin G) (21), dessen Struktur unsicher ist, lieferte bei der Hydrie-
rung mit Ptin AcOH zweiisomere Tetrahydroderivate 23 und 24, die durch Chromato-
graphie an SiO, getrennt wurden. — Da ihre Struktur noch nicht abgeklirt ist, werden
sie bereits hier besprochen.
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Die Zahlen in langen eckigen Klammern geben die spez. Drehung fiir Na-Licht in den vermerk-
ten Losungsmitteln®) an. — @ (bei Formel 16) = 0,01 x Amplitude der ODR. {3].

?)

Abkiirzungen vgl. Einleitung zum exper. Teil bei [1].
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Tetrahydrovincetogenin (23) (KST-38). Das in kleinerer Menge entstandene 23 be-
sitzt nach Massenspektrum (Fig.32) die Formel C,,H;,0;. Das IR.-Spektrum (Fig.11)
zeigt noch eine deutliche C=0O-Bande bei 1722 c¢m~!, die wir einer Lactongruppe zu-
ordnen (vgl. Kommentar zu Vincetogenin in {2]).

Isotetrahydrovincetogenin (24) (KST-37). Dieser als Hauptprodukt entstandene
Stoff besitzt nach Massenspektrum (Fig.33) ebenfalls die Formel CyH,,04. Im UV.-
Spektrum zeigte er bis 195 nm keine selektive Absorption, so dass keine Doppelbin-
dung und keine Ketogruppe anwesend ist. Im IR.-Spektrum (Fig.12) war wieder die
starke CO-Bande der Lactongruppe bei 1726 cm~* sichtbar. Zur weiteren Charakteri-
sierung geben wir das NMR.-Spektrum (Fig.17 in [2]). Der Stoff lieferte ein gut krist.
Di-O-acetylderivat 25, das nach IR.-Spektrum (¥ig.13) keine HO-Gruppe mehr ent-
hielt. Das Massenspektrum (Fig.34) passt zur Formel CysHyqO5.

Zum Unterschied von Hirundigenin (7), Anhydrohirundigenin (11) und seinen
Hydrierungsprodukten 9, 14, 19 sind Vincetogenin und seine Hydrierungsprodukte
gegen Alkali nicht bestindig. Vermutlich tritt Offnung des Lactonringes mit Folge-
reaktionen ein. Praparativ wurde die Reaktion am Isotetrahydrovincetogenin (24)
untersucht. Nach Kochen mit KOH in Methanol entstand ein neuer, stirker polarer
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Die Tiguren 1—4 sind Beispiele von Diinnschichtchromatogrammen, Ausfihvung auf Linienglas
[5]. Sichtbarmachung durch Sprithen mit 20-proz. p-Toluolsulfonsiure in Alk und anschliessendes
Erhitzen auf 120° (ca. 5 Min.).
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Stoff 26 (Prap. KST-42), der durch sein IR.- und sein Massen-Spektrum (vgl. Exper
Teil) charakterisiert wurde. Letzteres lisst vermuten, dass sich Methanol angelagert
hat, ist aber bisher nicht genauer interpretierbar. Die Reduktion von Vincetogenin
mit LiAlH, liefert ein Tetrol, das keine C=O-Gruppe mehr trigt und das wir als Vin-
cetotetrol (27) bezeichnen. Es liefert bei der Acetylierung ein amorphes Tetra-O-
acetylderivat 28. Beide Stoffe werden in der folgenden Mitteilung [2] besprochen.
Umlagerungen durch Siduren. — Hirundigenin (7) wird nicht nur thermisch
leicht in Anhydrohirundigenin (11) tibergefiihrt, sondern auch durch Einwirkung von
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Fig.5. IR.-Absovptionsspektrum von Dikydvo-B = Dihydvo-anhydvohivundigenin (14) (KST-4),
Swmp. 192-205° (Zews.).

Hauptkurve 4838 entspr. 1,9 mg fest in ca. 300 mg KBr4)5). Teilkurve 4837 in CH,Cl,-Lésung,
0,06M, d = 0,2 mm?).

zllL 3 3% 4 ? & 7 i ;10 PR L B
100
»Kurve 4868a in CCl, o gg b=
% [=2783 Yo o
B e
.« 80 2 o Fug /
N o ( w03 \ lr§ g 89 § t r,\\{‘
c &lo il \ e } s
£ 2 A j \ e M e z 2
lr > ) \4\ | dijte o 18 ¢
= 60 ~ o} ‘Csﬁz 5_}\‘ ‘ 1 u M ~ o T
4 A0S " e ] L e
g‘ §_I t © H o d"’ {[ﬁﬁ '1;: bt ©
[ - ™ - o~
8 40 NJIE 0-Acetyl-dihydro-anhydro- |[L % L 11:1 1W” g8
[ 84 hirundigeni 8 “ellsge g ® ®
5 ga genin g SgFe g
Q % R (Prap.KST-8) { e a
ud Q
&7 i
- a
0 31.3.65
N [ 1 T T [ T T [ T [T T T 1 T
4000 3000 2000 1500 1000 e 500 400

Fig.6. IR.-Absorptionsspektrum von Ac-Dikydro-B = O-Acetyl-dikydvo-anhydrohirundigenin (15)
(KST-8), Smp. 178-182°.
Hauptkurve 4868 entspr. 1,04 mg fest in ca. 300 mg KBr. Teilkurve 4868 a entspr. CCl-Losung,
0,06 M, d = 0,2 mm?4). Hier fanden sich die kurzwelligen Banden bei 2938, 2958 und 1728 cm—}, die
kleine Zacke bei 1710-1718 ecm~1L

4) Aufgenommen von Herrn K. AEGERTER & W.ScHWAB auf einem PERKIN-ELMER-Zweistrahl-
Gitter-Spcktrometer Modell 125.

5 Frau Dr. B.S.GaLLAGHER fand auf dem friher erwidhnten Apparat (vgl. Fussnote 31} in der
ersten Mitteilung [1]) die Enolatherbande bei 1714 cm=1,
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Fig.7. IR.-Absorptionsspektrum von Tetvahydvo-anhydvohivundigenin (19) (KST-6), Smp. 176-177°,
Hauptkurve 4939 entspr. 1,36 mg fest in ca. 300 mg KBr. Teillcurve 4940 entspr. CH,Cl,-Lésung,

0,06 M, d = 0,2 mm4).
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Fig.8. IR.-Absovptionsspektrum von Dikydvo-desoxyhivundigenin (9) (KST-7), Smp. 224-226°.
Hauptkurve 4952 entspr. 1,33 mg fest in ca. 300 mg KBr. Teilkurve 49522 entspr. CH,Cl,-Lésung,

0,06M, d = 0,2 mm4).
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Fig.9. IR.-Absorptionsspektrum von O-Acetyl-tetrakydro-ankydvohivundigenin (20) (KST-16), Smp.

166-170°.

Hauptkurve 5001 entspr. 0,85 mg fest in ca. 300 mg KBr. Teilkurve 5001a entspr. CCl;-Losung,

0,06M, d = 0,2 mm

4)_
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Fig.10. IR.-Absorptionsspektrum von O-Acetyl-dihydvo-desoxyhivundigenin (10) (KST-17), Smp.

790-793¢.

Hauptkurve 5009 entspr. 0,97 mg fest in ca. 300 mg KBr. Teilkurve 5009a cntspr. CCl,-Ldsung,

0,06m, d = 0,2 mm4).
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Fig.11. IR.-Absovptionsspektrum von Tetvahydvo-vincetogenin (23) (KST-38), Smp. 245-257°
(C21H3206)'
0,7 mg fest in ca. 300 mg KBr4).
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Fig.12. IR.-Absovptionsspektrum von Iso-tetrahydvo-vincetogenin (24) (KST-37), Smp. 220-222°

(C21H3206) .

Hauptkurve 5258a = 0,97 mg fest in ca. 300 mg KBr. Teilkurve 5279 (609, nach unten versetzt)

= CH,Cl,-Lésung, 0,06M, d = 0,2 mm#%j,
89
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Fig.13. IR.-Absovptionsspekivum von Di-O-acetyl-iso-tetrahydvo-vincetogenin  (25) (KS T-47),

Smp. 184-190°.

In CCly-Losung, 0,06M, d = 0,2 mm#4). Im Gebicet von 4000-3000 cm~! sind keine Banden sichtbar,

der Stoff enthilt somit keine HO-Gruppe.
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Fig.14. IR.-Absovptionsspektvum von Iso-dihydro-anhydrohirundigenin (KST-12) (16) (CorH3604).
Swmp. 181-183°.

Erhalten aus Dihydro-anhydrohirundigenin {KST-4) mit H,SO, in wisserigem Methanol. Haupt-
kurve 5077 = 1,11 mg, obere Teilsticke = ca. 0,55 mg fest in ca. 300 mg I{Br. Teilkurve 4971 =
CH,Cl,-Losung, 0,03m, 4 — 0,5 mm*).

Siuren. Die Reaktion bleibt aber nicht nach der Bildung von 11 stehen, sondern 11
wird noch weiter verindert. Beim Kochen von 11 mit 0,1x H,S0, in wisserigem Me-
thanol entsteht eine Vielzahl von Produkten (nur im DC. kontrolliert). Beim Dihydro-
anhydrohirundigenin (14) wurde die Reaktion auch priparativ untersucht. Nach 22-
stiindigem Kochen mit 0,25 H,SO, in 50-proz. Methanol waren noch 25%, Ausgangs-
material anwesend. Aus dem Germisch der Produkte konnte durch Chromatographie
an Si0, in ca. 25-30%, Ausbeute ein neuer krist. Stoff isoliert werden, der ein Keton
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Fig.15. I R.-Absovptionsspekivum von Di-O-acetyl-iso-dibydvo-anhydrvohivundigenin (17) (KS1-33)
(CysH 340g), amorph,; CCl-Losung, 0,06 und 0,03m, d = 0,2 mm9).
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Fig.16. TR.-Absovptionsspektyum des Nebenprodukies 18 (KS1-26}, Smp. 224--228° Brultoformel

unsicher; 0,74 mg fest in ca. 300 mg KBr?).
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Fig.17. TR.-Absorptionsspektvum von Tetvahydvo-14-seco-hivundigenin (4) (KST-75), Swmp.
g ad g

220-230°; 1 mg fest in ca. 300 mg KBr?).
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Yig.18. IR.-Absorptionsspekivum von Dihydvo-14-seco-hivundigenin (1) (KST-76), Smp. 234-240°;
1,05 mg fest in ca. 300 mg KBr4).
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Fig.19. Optische Rotations-Dispersion von Iso-dihydro-anhydrohivundigenin (16) (Prip. KST-12),
Smp. 181-183°8), in Methanol.

8)  Wir danken Herrn Dr. F. BuRKARDT, Physiklaboratorium der Fa. F. HoFFrMaNN-LaA RocHE &
Co. AG, Basel, auch hier bestens fir die Ausfithrung dicser Messung. Dazu diente ein unter sei-
ner Leitung gebautes photoelektrisches Polarimeter.
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ist, das wir als Iso-dihydro-anhydrohirundigenin bezeichnen und das wahrscheinlich
Formel 16 besitzt. In Spuren erhielten wir noch ein krist. Nebenprodukt 18. Das Ke-
ton 16 wurde durch sein Di-O-acetylderivat 17 charakterisiert, das im IR.-Spektrum
(Fig.15) keine HO-Bande mehr zeigte. Die Hydrierung des Ketons 16 im Mikromass-
stab lieferte nach Aufnahme von ca. 3 Mol-Aqu. H, ein Gemisch von Stoffen (vgl.
Fig.3).

Ein Versuch zur Atherspaltung des O-Acetyl-dihydro-desoxyhirundigenins (10)
mit BF,-dtherat [4] gab ein Gemisch (vgl. Fig.4). Auf eine priap. Trennung wurde ver-
zichtet.

Der teilweise unerwartete Verlauf der beschriebenen Reaktionen wird in folgender
Mitteilung, in der die Strukturen mit den NMR.-Spektren besprochen werden, noch
kurz diskutiert. Wir geben in den Fig. 5-18 die IR.-Spektren und in den Fig.20-36 die
Massenspektren der neuen Stoffe. Die Fig.19 zeigt das ORD. von 16 und die Fig. 37
das NMR.-Spektrum von 4.
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Tig.20. Massenspekivum von Anhydvohirundigenin (11) (B) (KST-T). Smp. 212-217°7)%)9),

Versuchsweisc Zuordnung: 344 = M; 329 = M — CH,; 326 = M — H,0 (m* Ber. 308,9, Gef. 309);

314 = C,gH,;04 (Ber. 314,1882, Gef. 314,1880) = M — CH,O (m* Ber. 286,6, Gef. 286,5); 311 =

M—CH;—H,0; 296 = M — CH,0 - H,O; 272 = C;iH,,0, (Ber. 272,1776, Gef. 272,1762) = 314

—C,H,O (?) (Fur 314 — 42 m* Ber. 235,6, Gef. 236; nicht cindeutig, denn fiir 271 - 18 = 253 wiirde

sich m* = 236,2 berechnen); 271 war ein Dublett mit Hauptkomponente C,gHy,0, (Ber. 271,1698,

Gef. 271,1697) = 314 — CH,CO- (Fiir 314 — 43 m* Ber. 233,9, Gef. 234,5); 254 = 272 -H,0; 253 =
271 - H,0; 83 = C;H,0O (Ber. 83,04968, Gef. 83,04965) ; 43 = CH,CO* oder CgH,*?

%) Aufgenommen von Herrn Dr. H.HURzELER, Physiklaboratorium der CIBA AKTIENGESELL-
SCHAFT, Basel, mit cinem ATLas-Masscnspektrometer CH4, Elektronenenergie 70 eV, Elcktro-
nenstrom 35 pA. Wir danken Herrn Dr. H. HrRzELER auch hier bestens {ir die Aufnahme und
Interprectation dieses Spektrums.

8) m* = mectastabile Tonen.

9 Herr Dr. B.C.Das hatte die Feundlichkeit, die vier Spitzen bei 314, 272, 271 und 83 m/fe auf
cinem doppelt fokussicrenden Massenspcktrographen AssocIATED ELECTRICAL INDUSTRIES
Lrp. MS-9 zu vermessen {Spcktrum Nr. Le 473). Wir danken Herrn Dr. B.C.Das und Herrn
Prof. E.LrDERER im Institut de Chimie des Substances Naturelles, Gif-sur-Yvette (S.- &-0.),
auch hier bestens fir ihre Hilfe.
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Fig.27. Massenspekivum von Tetvahydvo-anhydvohivundigenin (19) (Prip. KST-6), Smp. 175
bis 177°7)8).
Versuchsweise Zuordnung: M = 348; 333 = M —15; 330 = M — H,0 (m* Ber. 312,9, Gei. 313);
318 = M - CH,O; 317 = M - CH,OH od. CH,0 (31); 305 = M —43 (C,H,0 od. C3H,); 300 =
330 - CH,O (m* Ber. 272,7,Gef. 273); 288 = 318 — 30 (CH,0) ?; 266 = vielleicht M — 83+ H; 248
= 266 -H,0; 220 = vielleicht 266 — H,O — C,H, (oder CO); 215 = ?; 83 = wahrscheinlich C;H,0
(wie bei Fig. 20). Wenn unsere Deutung richtig ist, ldsst sich auch hier zweimalige Abspaltung von
Formaldehyd feststellen, 288 = M — 30 — 30.
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Fig. 28. Massenspektvum von Dihydvo-desoxyhivundigenin (9) (Prip. KST-7), Smp. 224-226°7).

Keine metastabilen Ionen gefunden. Versuchsweise Zuordnung (vgl. auch Fig. 27): M = 348; 333

= M-15 (CHy); 330 = M -H,0; 318 = M -30 (CH,0); 312 = M —-2H,0; 301 = 330-29

(CHO od. CyHg?); 300 == 33030 (CH,O); 291 = M —57 (C4H;0); 266 = M —83+ H (83 er-

scheint auch hier als starkes Ion, vgl. auch Fig.20); 248 = 266 - H,0; 236 = 266~ CH,0; 230 =
248 — H,0; 215 = 230 —-15 (CHy).

12y ‘Wir danken Herrn Dr. H.Licuti, Physikalisch-chemische Laboratorien, Pharmazeutisches
Departement, Sanpoz AG, Basel, auch hier bestens fiir die Aufnahme diescs Spektrums. Dazu
diente ein CEC-Massenspektrometer 21-110 B mit direktem Einlass-System, Ionenquelle E.B.,
Elcktronencnergie 70 ¢V. Dic Vermessung der einzelnen Spitzen zur Ermittlung der angegcebe-
nen Bruttoformeln geschah durch Aufnahme einer Photoplatte und die Berechnung durch
cinen Computer.
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Fig.31. Massenspekivum von Nebenprodukt 18 (Prip. KST-26), Smp. 224-228°, aus Sduvebehand-
lung von Dihydyo-anhydvohivundigeninl?).

Metastabile Tonen: Gef. bei 319; 267,5; 257 (schwach); 244,5; 238; 213,4 und 209. Das Spektrum

unterscheidet sich sehr stark von demjenigen des Hauptproduktes, wir kdnnen es nicht deuten. Es

besteht die Moéglichkeit, dass M = 378 od. 392 od. 408 ist. Die Spitze hochster Masse wire dann
M—1od. M —150d. M — 31. Far 347 ist 377 — 30 (CH,0) zu vermuten.
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Fig.32. Massenspektrum von Tetrahydrovincetogenin (23) (Prap. KST-38), Smp. 245-251°7)8).

Versuchsweise Zuordnung: M = 380; 365 = M —15 (CHy); 362 = M — H,0O (m* Ber. 344,9, Gef.

345); 352 = M — 28 (CO od. C,H,) {m* Ber. 326,1; Gef. 327); 347 = M — 33 (H,0+ CHy) (m* Ber.

316,3 Gef. 316,5); 344 = M — 2H,0; 334 = M — 18- 28 (CO), wiirde der Spitze bei 330 im Vin-
cctogenin (Fig. 24) cntsprechen; 316 = 334 — H,O (m* Ber. 299, Gef. 299).

13) Ein Massenspektrum dieser Substanz wurde zuerst von Herrn Dr. H.IIURZELER?) aufgenom-
men. Einc begriindete Deutung erbrachte erst dic genaue Vermessung der mit Bruttoformeln
14) versehencn Spitzen. Die zwei Spektren waren, bis auf geringliigige Intensitatsunterschiede bel
cinigen Spitzen, praktisch gleich.
Wir danken Herrn Dr. W. VETTER auch hier bestens {tiv die Aufnahme dieses Spektrums; dazu
diente das oben 1) genannte Instrument.
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Fig.35. Massenspekirum von Dikydvo-14-seco-hivundigenin (1) (Prap. KST-76), Smp. 234-240°7)8).

Versuchsweise Zuordnung: M = 364; 346 = M —H,0 (m* Ber. 328,9, Gef. 329); 335 = M —29
(CHO od. C;Hy); 333 = M — 31 (CH,0); 328 = 346 — H,O (m* Ber. 310,9, Gef. 311); 317 = 335—
H,0; 303 = 346—43 (CH4CO) ?, 285 = 303 — H,O (m* Ber. 268,1, Gef. 268,5).
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Fig.36. Massenspektrum von Tetvahydro-14-seco-hivundigenin (4) (Prap. KST-75), Smp. 220
bis 230°7)8).
Versuchsweise Zuordnung: M nicht nachweisbar, 348 = M — H,0, 335 = M — 31 (CH,0); 330 =
348 — H,O (m* Ber. 312,9, Gef. 313); 319 = 348 — 29 (CHO od. C,H;); 317 = 335—-H,0; 305 =
34843 (CH,CO) ?; 288 = 31931 {CH,0).

Der eine von uns (K. St.) dankt der CIBA AKTIENGESELLSCHAFT, Basel, auch hier bestens fiir
ein Stipendium, das ihm die Ausfithrung dieser Arbeit in Basel erméglichte. Ferner danken wir dem
SCHWEIZERISCHEN NATIONALFONDS ZUR FORDERUNG DER WISSENSCHAFTLICHEN FFORSCHUNG {iir
einen Beitrag zu den Kosten dieser Arbeit.

Experimenteller Teil

Allgemeine Angaben: vgl. Einleitung zum exper. Teil der ersten Mitteilung [1]. Wo nichts an-
deres erwihnt, wurden die Drehungen auf einem PERKIN-IELMER-Polarimeter, Modell 141 be-
stimmt.

Hydrierung von Hirundigenin (7) in Eisessig. — a) Mikrohydrierung (vgl. [8]). 40 mg PtO,
wurden in 2 ml AcOH vorhydriert, che man 20,756 mg Hirundigenin unter H,-Atmosphire in die
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Fig.37. NMR.-Spektrum von Tetvahydro-]4-seco-hivundigenin (4) (KST-75), Smp. 220-230°,
30 mg in 1,0 ml Deuteropyridin + D,O bei 220 MHz %), Hier ist nur der Ausschnitt zwischen 3,5 und
5,7 ppm mit versuchsweiscr Zuordnung wicdergegeben. Dic Signale der Methylgruppen lagen bei
0,71 und 1,65 ppm. Ein Dublett, das wir dem 17 a-I1 zuordnen, lag bei 2,25 ppm (/ = 7,5 Hz) (vgl.

auch Tab.1 in [2], sowie die Kommentare bei den NMR.-Spektren der Stoffe 7-22 in [27).

L.6sung einwarf. Nach 15 Min. war die Hy-Aufnahme beendet (genau 2 Mol-Aqu.). Es wurde fil-
triert, das Filtrat im Vakuum stark eingeengt, mit 2N Na,CO,-Lsg. neutralisiert und 3mal mit je
10 ml Chi-Ae-(3:1) ausgeschiittelt. Die 2mal mit W gewaschenen und iiber Na, 50, getrockneten
Ausziige gaben beim Eindampfen 20,4 mg Rohprodukt, das nach DC. (Eg-Cy-(3:2); vgl. Fig.1c)
fast einheitliches Dihydro-desoxyhivundigenin (9) war. Weitere Verarbeitung siche unter b).

b) Hydrievung von 110 mg Hivundigenin (7). 110 mg Hirundigenin wurden in 20 ml AcOH ge-
16st, mit 195 mg PtO, versetzt und bei 740 Torr erschopfend hydriert (45 Min.). Aufnahme 46 ml
H,; Aufarbeitung wie beia) gab 103 mg Rohprodukt, das nach DC. (Eg-Cy-(3:2)) im wesentlichen
aus 3 Produkten bestand (vgl. Fig.1b). Aus An-Pn erhielt man 45 mg Kristalle, die nach DC.
{Eg-Cy-(3:2)) nur noch aus 2 Komponenten bestanden. Sie wurden zusammen mit dem Rohprodukt
der Mikrohydrierung (20,4 mg; vgl. oben) an SiO, chromatographiert, (vgl. Tab.1).

Tabelle 1. Chromatographie von 65,4 mg Hydvievungsprodukt aus Hivundigenin an 60 g Si0,

Fr-Nr. I.6sungsmittel Eindampfriickstand weitere
10 ml/Fr./30 Min. Verarbeitung
Menge Zusammen-
in mg setzung
1-24 Eg-Cy-(3:2) -
25-32 v 3 14 4 mg Krist. 14
33-43 oo 3 14+9 nicht getrennt
44-54 o 53 9 45 mg Krist. 9
Total 61

15) Aufgenommen von Herrn Dr. H. I'ritz auf einemn VariaN HR-SC-220-Spektrograph am Insti-
tut fiir Makromolckulare Chemie, Ireiburg i. Br., Vorsteher Herr Prof. H. J. CanTow. Wir dan-
ken beiden IHerren auch hier bestens fiir diese Aufnahme. Bei 100 MHz trat keine geniigende
Auflosung der Signale ein.
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Die Fr. 25-32 von Tab.1 (5 mg) gaben aus Me 4 mg farblose Nadeln, Smp. 193-204 (Gelbfdr-
bung, Zers.). Nach Misch-Smp., spez. Drehung und IR.-Spektrum identisch mit Dikydro-anhydro-
hivundigenin (14) (sieche unten).

Dic Fr. 44-54 von Tab.1 (53 mg) gaben aus An-Pn 45 mg farblose Nadcln, Smp. 223-225.
Nach Misch-Smp., spez. Drehung und IR.-Spektrum identisch mit Dikydro-desoxyhivundigenin (9)
(siehe unten).

Hydrierung von Anhydrohirundigenin (11). — Versuch 7. 102 mg Anhydrohirundigenin
in 18 ml AcOH wurden mit 155 mg PtO, versetzt und 105 Min. bei 740 Torr hydriert. Aufnahme
total 45 mi H,. Anschliessend wurde filtriert, im Vakuum stark cingeengt, mit 2N Na,CO,-Lsg.
neutralisiert und 2Zmal mit ca. 10 ml Chf-Ae-(3:1) ausgeschiittelt. Dic mit W gewaschenen und
iiber Na, SO, getrockneten Ausziige gaben beim Eindampfen 100 mg Rickstand, der an 70 g SiO,
chromatographiert wurde (vgl. Tab.2).

Tabelle 2. Chromatographie von 100 mg Hydvievungsprodukt aus Anhydrolivundigenin (11)
an 70 g Si0,

Fr-Nr. Losungsmittel Eindampfriickstand weitere Verarbeitung
15 ml/Fr./25 Min.

Menge Zusammensetzung
in mng nach DC.

1-7 Eg-Cy-(3:2) -

8-12 oo 6,5 mehrerc Stoffc nicht untersucht
13-19 oo —
20-25 oo 64 14 5¢ mg Krist. 14
26-28 oo -
29-32 oo 14 19+9
33-35 o 9 (19)+9 Chromat. an SiO, (vgl. Tab.4)
36-49 oo 2 héherpolare Stoffe

Total 93,5

Dikydro-anhydrohivundigenin {14) (Prdap. KS1-4). Die Fr. 20-25 {64 mg) von Tab. 2 gaben aus
Me 50 mg Priap. KST-4 in farblosen Nadeln vom Smp. 192-205 (Gelbfirbung, Zers.); [«}% =
+91,5° 4+ 3° (¢ = 0,731 in Chf). UV.-Spektrum vgl. ¥Fig.10 bei [1j, IR.-Spcktrum vgl. Fig.5, MS.
vgl. Fig. 26, NMR.-Spcktrum vgl. Fig.7 in [2]. Farbreaktionen vgl. Tab.4 und 5a bei [1]. I7ir die
Analyse wurde 5 Std. bei 0,01 Torr und 50° iiber P,O; getrocknet.

CHgyO, (346,47)  Ber. C7280 HB8,73%  Gel. C72,63 H 8,79%

Tabelle 3. Chyomatographie von 105 mg Hydvievungsprodukt aus Anhyvdrohirundigenin an 70 g Si0,

Fr-Nr. Losungsmittel Eindampfrickstand weitere Verarbeitung
15 ml/Fr./25 Min.

Menge Zusammensetzung
in mg nach DC.

1- 7 Eg-Cy-(3:2) -
8-12 oo 10 mehrere Stoffe nicht untersucht
13-19 oo -
20-25 Voo 31 14 25 mg Krist. 14
26-28 oo 4 14+19
29-31 oo 19,5 19 13 mg Krist. 19
32-37 oo 29 9+(19) Chromat. an SiO, (vgl. Tab.4)
38-48 o 4,7 héherpolare Stoffc  nicht untersucht

Total 98,2
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O-Acetyl-dilydvo-anhydvohivundigenwin (15) (Prip. KST-8). 22 mg Dihydro-anhydrohirundi-
genin (14) wurden in 1 ml abs. Py geldst, mit 0,8 ml Ac,O versetzt und 9 Std. bei 20° stchengelas-
sen. Ubliche Aufarbeitung [1] gab 22 mg Rohprodukt. Aus Mc 13 mg farblose Nadeln, Smp. 178 bis
182°, [«]# = +64,9° 4 3° (¢ = 0,731 in Chf). UV.-Spektrum vgl. Fig.11 bei [1], IR.-Spektrum
vgl. Iig.6, NMR.-Spcktrum vgl. Fig.8 in [2]. Fiir die Analysc wurde bei 0,01 Torr 4 Std. bei 50°
itber P,O; getrocknet.

CyaHgoO5 (388,51)  Der. C71,10 H8,30%  Gel. C71,24 H 8,429,

Versuch 11.106 mg Anhydrohirundigenin in 20 ml AcOLI wurden mit 255 mg PtO, 11 Std. bei
740 Torr und 22° hydriert. Aufnahme total 80,5 ml H,. Aufarbeitung wic bei Versuch I gab 105 mg
Rohprodukt, das an 70 g SiO, chromatographiert wurde, vgl. Tab.3.

Die Fr. 20-25 von Tab.3 (31 mg) gaben aus Me 25 mg Dihydro-anhydrohivundigenin (14).

Tetvahydvo-anhydvohivundigenin (19) (Prdp. KST-6). Die Fr. 29-31 von Tab. 3 (19,5 mg) gaben
aus An-Pn 13 mg Prip. KST-6 als farblose Nadeln, Smp. 175-177°, [a]Ff = +61,4° + 3° (¢ =
0,610 in Chf). Im UV.-Spektrum keine sclektive Absorption, IR.-Spektrum vgl. Fig.7, MS. vgl.
Fig.27, NMR.-Spektrum vgl. Fig.11 in [2]; Farbreaktioncn vgl. Tab.4 und 5a in [1]. Fiir dic
Analyse wurde 5 Std. bei 0,01 Torr und 50° tiber P,0O; getrocknet.

CyHgy0, (348,49)  Ber. €72,38 H9,26%  Gef. C72,16 H9,38%

O-Acetyl-tetrahydro-anhydvohivundigenin (20) (Prip. KST-70). 21 mg Tetrahydro-anhydro-
hirundigenin (19) wurden in 1 ml abs. Py und 0,8 ml Ac,O 7 Std. bei 20° stehengelassen. Ubliche
Aufarbeitung [1] gab 20 mg Rohprodukt. Aus Me 11 mg farblose Nadeln, Smp. 166-170°. [«]33, =
+142,4°, [a)30s = +109,0°, (o205 = +90,5°, [a]29; = +51,8°, [a]3%y = +44,3°, [a)20 = +41,7°
4 4° (¢ = 0,2708 in Chi)18), IR.-Spektrum vgl. Fig.9, NMR.-Spektrum vgl. Fig.12 in [2]. Fiir die
Analyse wurde 6 Std. bei 0,01 Torr und 60° iiber P,O; getrocknet.

CasllsO5 (390,52)  Ber. C70,74 H8,78%  Gef. € 70,94 H 9,04%

Tabelle 4. Chromatographie von vohem 9 (Fr. 33-35 von Tab.2) und dev Fr.32-37 von Tab.3
(total 38 mg) an 35 g S0,

T'r-Nr. Losungsmittel Eindampfriickstand weitere
7 ml/Fr./20 Min. Verarbeitung
Mengeinmg Zusammensetzung
1-13 Cy-iPr-(4:1) -
14,15 oo 2 19
16,17 o 3 1949
18-24 o 29 9 23 mg Krist. 9

Total 34

Dihydro-desoxyhivundigenin (9) (Prip. KST-7). Die Fr. 18-24 von Tab.4 (29 mg) gaben aus
An-Pn 23 mg Prap. KST-7 als farblose Nadeln, Smp. 224-226°, [oc]f)" = —26,1° 4+ 3° (¢ == 0,580 in
Chf). Im UV.-Spektrum keine selektive Absorption, IR.-Spektrum vgl. Fig. 8, MS. vgl. Fig.28,
NMR.-Spektrum vgl. Fig.9 in [2]. Farbreaktionen vgl. Tab.4 und 5a bei [1]. Fiar die Analyse
wurde 5 Std. bei 0,01 Torr und 50° iiber POy getrocknet.

CyHypO, (348,49)  Ber. C72,38 H0,26%  Gef. C72,31 T19,25%

O-Acetyl-dihydvo-desoxyhivundigenin (10) (Prap. KST-17). 40 mg Dihydro-desoxyhirundi-
genin (9) wurden mit 2 ml abs. Py und 1,6 ml Ac,O 7 Std. bei 20° stehengelassen. Ubliche Aufarbei-
tung gab 40 mg gelbliches Rohprodukt, das an 12 g SiO, (Eg-Cy-(3:2)) grob chromatographiert
wurde. Man erhielt ca. 40 mg farbloses krist. Material. Aus Mc 20 g farblose Nadeln, Smp. 190 bis

18) 'Wir danken Frl. Dr. R. REUBKE und Herrn P. BADER, Analyt. Labor der CIBA AKTIENGESELL-
SCHAFT, Basel, auch hier bestens fiir die Bestimmung dieser Drehung. Dazu diente ein CArL-
Zz1ss-lichtelektrisches Prizisionspolarimeter 0,005°.
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193°, [a]d = —34,9° + 3° (¢ = 0,799 in Chf). IR.-Spektrum vgl. Fig.10, NMR.-Spcktrum vgl.
Fig.10 in [2]. For die Analyse wurde 5 Std. bei 0,01 Torr und 50° iber P,O, getrocknet.
CyaHgyO5 (390,52)  Ber. C70,74 H8,78%  Gef. C70,92 H 8,81

Atherspaltung von O-Acetyl-dibydro-desoxyhivundigenin (10) mit BFg-dtherat. 10,5 mg O-Acc-
tyl-dihydro-desoxyhirundigenin wurden in 0,5 ml Ac,O gelst, mit 2 Tropfen frisch dest. BI,-
atherat versetzt und 15 Min. bei 20° stehengelassen. Danach wurde mit etwas Eis und 2 ml Mc ver-
setzt und bei 30° im Vakuum eingedampft. Der Riickstand wurde noch 3mal im Vakuum mit Me
abgedampft, dann nahm man ihn in Chf auf und wusch den Chf-Extrakt mit 10-proz. KHCO,-
Lsg. und W, trocknete ihn tiber Na,SO, und dampfte im Vakuum ein. Man erhielt 13,5 mng gelben
Schaum (DC. vgl. Fig.4).

Einwirkung von 0,2N H,S0O, auf Dihydro-anhydrohirundigenin (14). — 205 mg 14
wurden in 32 ml Me geldst, mit 32 ml 0,48 H,50, versetzt und 22 Std. unter Riickfluss gekocht.
Danach wurde etwas W zugegeben, das Me im Vakuum abgedampft und dic wisserige Phase 3mal
mit ca. 20 ml Chf extrahiert. Waschen wie tiblich etc. gab 200 mg Rohprodukt, das an 180 g SiO,
chromatographiert wurde, vgl. Tab.5.

Tabelle 5. Chromatographie von 200 mg Rohprodukt dev Siuvebehandlung von Dihydyo-anhydvo-
hivundigenin (14) an 180 g SiO,

Fr-Nr. Losungsmittel  Eindampfrickstand weitere
12 ml/Fr./25 Min. Zusammensetzung Verarbeitung
Menge Habitus
in mg

1- 43 Eg-Cy-(3:2) -

44— 51 oo 48,5 farbl. Krist. 14 Ausgangsprodukt
52— 76 oo 27 gelber Schaum mehrere Stoffc nicht getrennt
77-100 o 57 gelbes Glas 16 44 mg Krist.
101-108 oo 13,4 gelber Honig mehrere Stoffe nicht getrennt
106-118 o 15,6 ” ” 18 5mg Krist.
119-140 Eg 27 gelber Schaum mehrere Stoffe nicht getrennt
Total 188,5

Iso-dikydro-anhydrohivundigenin (16) (KST-72). Die Fr. 77-100 von Tab.5 (57 mg) gaben aus
An-Pn 44 mg krist. Prip. KST-12, Smp. 181-183° (Gelbfirbung, Zers.); [a]3f, = —349,5°, [a]20; =
—170,9°, ()23 = —113,0°, [a]2% = —42,0°, []29; = —34,2°, [&]20,= —31,5° 4. 3° (¢ = 0,3805
in Me)18). UV.-Spektrum vgl. Fig.10 bei [1], IR.-Spektrum vgl. Fig.14, MS. vgl. Fig.29, NMR.-
Spektrum vgl. Fig.14 in [2], ORD. vgl. Fig.19. Farbreaktionen vgl. Tab.4 und 5a in [1]. Fiir die
Analyse wurde 10 Std. bei 0,01 Torr und 50° iiber P,O; getrocknet.

Cy H30O4 (346,47)  Ber. C72,80 H8,73%  Gef. C72,57 H 8,609

Nebenprodukt 18 (Prip. KST-26). Die Fr. 109~118 von Tab.5 (15,6 mg) gaben aus An-Pn 5 mg
Prap. KST-26 in farblosen Nadeln, Smp. 224-228°. UV.-Spektrum vgl. Fig.10 bei [1), IR.-Spck-
trum vgl. Fig.16, MS. vgl. Fig.31. Fir die Analyse wurde 16 Std. bei 0,01 Torr und 20° iiber PO
getrocknet1?).

CyoHg,O5 (378,51) Ber. C69,81 H9,05%  Gef. C68,50 H 8,829,

Hyadrievung von Iso-dihydro-anhydvohivundigenin (16). 10,663 mg 16 wurden wie oben in der
Apparatur von CrausoN-Kaas [8] 6 Std. hydriert. Aufnahme 2,96 Mol-Aqu. Aufarbeitung gab
10 mg Gemisch, DC. vgl. Fig.3. Es wurde nicht getrennt.

Di-O-acetyl-iso-dihydvo-anhydvohivundigenin (17) (Prdp. KS1-33). 40 mg Iso-dihydro-an-
hydrohirundigenin (16) wurden mit 1,5 ml abs. Py und 1,2 ml Ac,O 5 Std. bei 20° stehengelassen.

17) Wir danken den Herren Dr. W.WariscH, Universitit Saarbriicken, und Dr. G.SCHEUER-
BRANDT, Fa. TEcaNIkoN GMBH, Frankfurt/Main, auch hicr bestens fiir die Ausfithrung dieser
Ultra-Mikroanalyse.
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Ubliche Aufarbeitung [1] gab ca. 50 mg gelb-braunen Honig. Er wurde an 40 g SiO, (Cy-Eg-(7:3))
chromatographiert. Man erhielt 45 mg Priap. KST-33 als farblosen Honig, der nach DC. einheitlich
war, aber bis jetzt nicht kristallisierte. [«]f = —36,3° 4 3° (¢ = 0,655 in An). UV.-Spektrum
vgl. Fig.11 bei [1], IR.-Spektrum vgl. Fig.15, NMR.-Spektrum vgl. Tab.1 in [2], MS. vgl. Fig. 30.
Erhitzen mit p-Toluolsulfonsdure auf SiO, gab eine Rotfarbung.

Hydrierung von Hirundigenin (7) in abs. Alkohol. — 85 mg Hirundigenin wurden in
20 ml abs. Alk mit 200 mg PtO,, H,O bet 746 Torr und 22° 15 Std. hydriert. Aufgenommen
wurden 58,5 ml H,. Es wurde durch Watte filtriert und das Filtrat im Vakuum cingedampft. Der
farblose krist. Riickstand (85 mg, DC. vgl. Fig. 2) wurdce in Eg-Me-(1:1) gelést, auf 1 g SiO, aufge-
zogen und an 50 g Si0, chromatographiert, vgl. Tab.6.

Tabelle 6. Chromatographie von 85 mg Hydrievungsprodukt aus Hivundigenin (7) an 50 g Si0,

Fr-Nr. Losungsmittel Eindampfrickstand weitere
10 ml/Fr./20 Min. Verarbeitung
Menge Zusammen-
in mg setzung
1- 19 Eg-Cy-(7:3) —
20— 39 oo 25 7 20 mg krist. 7
40~ 57 oo -
58— 61 o 7 1 5 mg krist. 1
62-110 v 52 1+4 erneute Hydrierung
Total 84

Die Fr. 20-39 von Tab.6 (25 mg) gaben aus An-Pn 20 mg farblose Nadeln. Sie waren nach
Smp., DC. (Eg-Cy-(3:2)) und IR.-Spektrum Ausgangsmaterial 7.

Dihydro-14-seco-hivundigenin (1) (Prip. KST-76). Die Fr. 58-61 von Tab.6 (7 mg) gaben aus
Me-Ae-Pn 5 mg farblose Blattchen vom Smp. 234-240° (Zers., Gelbfarbung), [«]23, = —81,7° 4 4°
(¢ == 0,355 in Me). Das UV.-Spektrum in Alk zeigt im kurzwelligen Teil einc Endabsorption bei
196 nm (loge = 3,882), was einer 3-fach substit. Doppelbindung entspricht und bei ca. 229 nm
eine Schulter (loge = 1,970). IR.-Spektrum vgl. Fig.18, MS. vgl. Fig.35.

Die Fr.62-110 von Tab.6 (52 mg) wurden auf genau gleiche Wcise nochmals an 50 g SiO,
chromatographiert. Dabei wurden neben 44 mg Gemisch von 1 u. 4 noch weitere 6 mg reines 1
gewonnen,

Tetrakydvo-14-seco-hivundigenin (4) (Prap. KST-75). Die 44 mg Gemisch von 1 u. 4 wurden in
10 ml abs. Alk mit 180 mg PtO, bei 740 Torr 17 Std. hydriert. Aufarbeitung wie oben gab 44 mg
farblosen Riickstand, der im DC. nur noch einen Fleck zeigte. Er wurde in Chf-Alk-(1:1) gelost,
auf 1 g SiO, aufgezogen und an 10 g SiO, grob chromatographiert. Man erhielt ca. 44 mg farblose
Substanz, die aus Me-An-Pn 40 mg farblose Platten vom Smp. 220-230° (Zers., Gelbfarbung) lie-
ferte. [a]é‘gg = —~36,8° 4 4° (¢ = 0,353 in Me). Das UV.-Spektrum zeigte im Bereich von 200-360
nm keine selektive Absorption. IR.-Spektrum vgl. Fig.17, MS. vgl. Fig. 36, NMR.-Spektrum vgl.
Fig.37. Fir die Analyse wurde 5 Std. bei 80° und 0,01 Torr iiber P,O; getrocknet.

CyyHy, Oy (366,50)  Ber. C 68,82 H 9,359, Gef. C68,72 H 9,439

Hydrievung von Dihydyo-14-seco-hivundigenin (1). 2 mg reines 1 wurden in 4 ml abs. Alk mit
10 mg PtO, bei 740 Torr 17 Std. hydriert. Aufarbeitung wie oben. Aus Me-An-Pn 1 mg Kristalle
vom Smp. 217-228° (Gelbfdrbung). Sie waren nach Smp., Misch-Smp. und DC. (Eg-Cy-(7:3))
identisch mit 4.

Acetylievung von Dikydro-14-seco-hivundigenin (1). 13 mg 1 wurden mit 1 ml abs. Py und 0,8 ml
Ac,0 18 Std. bei 45° stehengelassen. Ubliche Aufarbeitung [1] gab 15 mg gelbbrauncn Honig, der
an 10 g SiO, {Eg-Cy-(2:3)) chromatographiert wurde. Die leichter cluierbaren Anteile gaben 4 mg
amorphes 2, nach DC. frei von 3. Die schwerer eluierbaren Anteile (3mg) gaben aus Me 6 mg reines 3.

Di-O-acetyl-dilydvo-14-seco-hivundigenin (3) (Prip. KST-79). Aus Me farblose Nadeln, Smp.
155-158°, [e)f3, = —44,7° £ 8° (¢ = 0,264 in Chf). Das IR.-Spektrum (in CCl,)%) zeigtc u.a. Ban-
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den (in em™1) bei 3600 (HO), 1740 (C=0), 1388 und 1372 (Methyl), 1244 (Acetyl), 1085, 1037
(Acetyl) (vgl. Abb. in [9]). Das Massenspektrum?)®) zeigte u.a. die folgenden Spitzen (bezogen auf
mfe 328 als 1009,): 448 = M (ca. 19%); 446 = M — 2 (ca. 0,8%); 430 = M —H,0 (ca. 9%); 419 =
M —29 (CHO) (3,5%); 388 = M — 60 (CHsCOOH) (72%); 370 = 388 — H,0 (5%,) (m* Ber. 352,8,
Gef. 353); 359 = 388 —29 (CHO) (5%); 345 = 388 —43 (CH,CO); 328 = 38860 (CH,COOH)
(100%) (m* Ber. 277,3, Gef. 277,5); 310 = 328 — 1,0 (5,5%,) (m* Ber. 293, Gef. 293,5) (vgl. Abb.
in [9]).

Tri-O-acetyl-dihydro-14-seco-hivundigenin (2) (Prdp. KST-80). Farbloses, amorphes Glas,
[e]23, = +17,7° £ 8° (¢ = 0,319 in Chf), nach DC. frei von 1. Das IR.-Spektrum in CCL¥) zeigte
u.a. Banden (in cm—1) bei 1743 (C=0), 1388 und 1372 (Methyl), 1242 (Acetyl); 1112; 1085; 1040
{Acetyl). Das Gebiet zwischen 3000 und 4000 cm~1 war leer (HO-abwesend) (vgl. Abb. in [9]). Im
Massenspektrum !2) war keine Spitze des Molekel-Tons (m/e 490) sichtbar, wohl aber entsprechende
Fragmente, die teilweise, nach Aufnahme einer Photoplatte, vermessen wurden. Die gefundenen
Bruttoformeln sind hier eingesetzt. 475 = M —-15 (2%); 430 = M —CH,;COOH = Cy;H,,04
(100%); 399 = CyyHy4, 05 (50%); 388 = CyqH400; (6,4%); 370 = CyqH4;0, (679%); 355 = CyH,y,0,
(56%); 340 = CyyHyO4 (6,7%); 339 = CyoHp,05 (8,3%); 328 = CyHpO4 (15,5%,); 310 =
CoyHgsOy (68%); 295 = CoHy30, (88%); 292 = Cy H,,0 (199%); 281 = CyH,.0 (15%); 280 =
CooHu O (17,5%); 279 = CyHysO (18,2%); 270 = C;gH,,0, (15,5%); 267 = C,gHyO (29%) (vgl.
Abb. in [9]).

Acetylierung von Tetrahydvo-14-seco-hirundigenin (4). 25 mg 4 wurden it 1,5 ml abs. Pyridin
und 1,2 ml Ac,O 24 Std. bei 37° stehengelassen. Ubliche Aufarbeitung [1] gab 30 mg gelb-braunen
Honig, der an 20 g SiO, (Eg-Cy-(2:3)) chromatographiert wurde. Erhalten wurden 6 mg leicht
elnierbares 5 und 20 mg schwerer eluierbares 6, beide nach DC. rein.

Di-O-acetyl-tetrahydrvo-14-seco-hivundigenin (6) (Prip. KST-81). Farbloses Glas, [alzs, =
—8,3° 4+ 8° (¢ = 0,363 in Chf). Das IR.-Spektrum in CCl,%) zeigte u.a. Banden (in cm~?) bei 3600
(HO-); 1742 (C=0); 1389 und 1376 (Methyl); 1247 (Acetyl); 1077; 1036 (Acetyl); 907 (vgl. Abb. in
[9]). Das Massenspektrum?)8) zeigte u.a. folgende Spitzen (9 bezogen auf die Spitze bei mje =
347): 450 = M (2,2%); 448 = M ~2(0,3%); 435 = M —CH, (2%); 432 = M —H,0 (4,3%); 422
= M ~CO oder C,H, (6,4%); 421 = M —29 (CHO?) (9%); 419 (3,6%); 390 = M —CH;COOH
(41,4%); 372 = 390 — H,O (34%) (m* Ber. 354,9, Gef. 355); 361 (7,5%); 359 (7,2%); 347 (100%);
330 (169). Weitere metastabile Yonen fanden sich bei m/fe = 237,5; 221,5; 208,5 (fiir 347 - 78 =
269, m* Ber. 208,5); 183,5 (fur 421 —143 = 278, m* Ber. 183,6) (vgl. Abb. in [9]).

Tri-O-acetyl-tetrahydro-14-seco-hivundigenin (5) (Prip. KST-82). Farbloses Glas, [a]Zs, =
+33,2° 4 8° (¢ = 0,301 in Chf). Das IR.-Spektrum in CCL4) zeigte u.a. Banden (in cm™!) bei 1742
(C=0); 1385 und 1373 (Methyl); 1243 (Acetyl); 1083; 1042 (Acetyl). Das Gebiet zwischen 3000 und
4000 cm~! war leer (HO- abwesend). Das Massenspektrumi?) zeigte u.a. Spitzen bei m/e (nicht
vermessen): M (492) nicht sichtbar, 477 = M —15 (CH,) (15,5%); 462 = M —30 (4,2%); 432 =
M —60 (CH,COOH) (98%); 417 = 432— 15 (CH,) (4,6%); 402 = 432 — 30 (CH,0) {oder 462 — 60)
(19,59%); 390 = 432 —42 (Keten) (24%); 372 = 390 - H,0O (oder 432—- 60 (CH,COOH)) (100%)
(vgl. Abb. in [9]).

Tabelle 7. Chromatographie von 21,3 mg Hydvievungsprodukt aus Vincetogenin an 8 g 510,

Fr-Nr. Losungsmittel Eindampfrickstand
8,5 ml/Fr./20 Min.
Menge Habitus erhaltene
in mg Menge an
Kristallen
1- 5 Mek-Cy-(9:1) - -
6, 7 ’” v 3 farbl. Glas 1,5 mg Krist. 23
8, 9 » P _ B
10-23 . v 13 farbl. Glas 7 mg Krist. 24

Total 16
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Hydrierung von Vincetogenin (21). — a) Hydrievung dev Kristalle [7]. 20 mg PtO, wurden in
2 ml AcOH vorhydriert, ehe man 11,3 mg Vincetogenin unter Hy-Atmosphére in die Lésung ein-
warf und erschopfend hydrierte. Aufarbeitung wie bei der Hydrierung von 7 gab 11,3 mg neutrales
Rohprodukt. Es wurde zusammen mit 10 mg gleichem Material (total 21,3 mg) an 8 g SiO, nach
Duncan [10] chromatographiert, vgl. Tab.7.

Letrakydrvo-vincetogenin (23) (Prip. KST-38). Die T'r. 6 u. 7 von Tab. 7 (3 mg) gaben aus An-
Pn 1,5 mg krist. Prip. KST-38, Smp. 245-251° (Gelbfiarbung, Zers.); [0]3); = +14,1°, [a)is, =
+10,6°, [0]2)s = +5,3% [0)27s = +5,3° (]9, = +5,3° + 4° (¢ = 0,2832 in Chf)). MS. vgl.
Fig.32, IR.-Spektrum vgl. Fig.11.

Iso-tetrahydvo-vincetogenin (24) (Prip. KST-37). Die Fr. 10-23 von Tab.7 (13 mg) gaben aus
An-Pn 7 mg Prip. KST-37 in farblosen Kristallen, Smp. 220-222°; [a]3), = +64,0°, [a)30, =
+52,5°%, [o]39, = +43,5°, [a]39s = +28,2°, [a]30y = +25,6°, [a]iy = +24,8° -- 4° (¢ = 0,3902 in
Chf)18), Im UV. keine selektive Absorption; IR.-Spektrum vgl. Fig.12, MS. vgl. Fig.33, NMR.-
Spektrum vgl. Fig.17 bei [2]. Fur die Analyse wurde 22 Std. bei 0,01 Torr und 80° iiber P,O, ge-

trocknet. ¢ 1,0, (380,49) Ber. C66,30 H848%  Gef. C66,53 H 8,76%

b) Hydrierung dev M. Die erste ML, die bei der Kristallisation von Vincetogenin (21) ange-
fallen war (257 mg, vgl. [1]), wurde mit 495 mg PtO, in 38 ml AcOH bei 740 Torr erschépfend
hydriert (4 Std.). Aufarbeitung wie bei 7 gab 241 mg gelben Honig, der an 180 g SiO, (Mek-Cy-
(9:1)) chromatographiert (15 ml/Fr./30 Min.) wurde. Die Fr. 49-39 (14,2 mg) gaben aus An-Pn
7 mg gelbliche Kristalle, die man an 1,5 g Si0, {Cy-iPr-{7:3)) nochmals chromatographierte. Aus
An-Pn crhielt man 5 mg reines Tetrahydro-vincetogenin (23) vom Smp. 244-251°. Die Fr. 123-181
(91 mg) wurden vereinigt und erneut an 40 g SiO, (Cy-iPr-(3:2)) chromatographiert (10 ml/Fr.).
Das dabei erhaltene cinheitliche Material (43 mg) gab aus An-Pn 27 mg reines Iso-tetrahydro-
vincetogenin (24) vom Smp. 215-220°.

Di-O-acetyl-iso-tetrahydro-vincetogenin (25) (Prdip. KST-47).10 mg Iso-tetrahydro-vincetogenin
{24) wurden mit 0,5 ml abs. Py und 0,4 ml Ac,O 12 Std. bei 20° stehengelassen. Ubliche Aufarbei-
tung (mit Chf) [1] gab 12 mg Rohprodukt. Aus Me-W 8 mg Prap. KST-47 in farblosen Kristallen
vom Smp. 184-190°; [a]335 = +72,3°, [w]39s = +60,0°, [a]29; = + 35,5°, [«]29; = +28,7°, (]2 =
+26,5° 4- 4° (¢ = 0,3664 in Chf)16); MS. vgl. Fig. 34, IR.-Spektrum vgl. Fig.13.

Alkalische Hydvolyse von Iso-tetrahydro-vincetogenin (24). 4,5 mg 24 wurden in 2 ml Me gelést,
mit 2 ml 10-proz. methanolischer KOH versetzt und 30 Min. unter Riickfluss gekocht. Dann wurde
mit 4 ml W versetzt, das Me im Vakuum entfcrnt und die alkalische Losung Zmal mit Chf-Ae-(1:3)
ausgeschiittelt. Dic Extrakte wurden mit W gewaschen, tiber Na,SO, getrocknet und eingedampft.
Man erhielt 3 mg kristallines, neutrales Rohprodukt, das aus An-Pn ca. 2 mg Kristalle vom Smp.
147-148° (26) (Prip. KST-42) gab. Das IR.-Spektrum (fest in KXBr) zeigte u.a. eine starke Bande
bei 1723 cm™!, die moglicherweise cinem Ester (od. Lactongruppe?) entspricht. Im MS. fanden
sich schwache Spitzen (9, bezogen auf m /e 312) bei: 452 (6,5%,), 414 (8%,), 412 (6,5%), 410 (4,8%),
397 (6,5%), 394 (13%,), 386 (6,5%), 381 (349%), 376 (3,1%), 364 (45%,), 352 (9,7%), 346 (7%), 332
(8%), 318 (14,59,), 312 = 100%,. Das Spektrum konnen wir nicht deuten.

Die verbliebene alkalische wisserige Phase wurde mit 25 HCl kongosauer gemacht und 2mal
mit Chf ausgeschiittelt. Die Extrakte wusch man mit W, trocknete iiber Na,SO, und dampfte im
Vakuum ein. 1,5 mg gelbliche amorphe Substanz (Sduren und Lactone). Nicht weiter untersucht.

Die Mikroanalysen wurden, wo nichts anderes erwiahnt, von Herrn E. THOMMEN im Mikro-
labor unseres Institutes ausgefiihrt.

LITERATURVERZEICHNIS

[1] K.St6ckeL, W.St6ckLIN & T.REICHSTEIN, 1. Mitt., Helv. 52, 1175 (1969).

[2] K. StocKEL, W.ST6CKLIN & T. REICHSTEIN, 3. Mitt., Helv. 52, 1429 (1969).

3] C.DjyrraAssI, « Optical Rotatory Dispersion, Applications to Organic Chemistry », MacGraw Hill
Book Co. Inc., New York, Toronto, London 1960; P.CraBRE, «Optical Rotatory Dispersion
and Circular Dichroism in Organic Chemistry», Holden Day, San Francisco, London, Amster-
dam 1965.



HeLvETica CHiMIcA Acta — Vol, 52, Tfasc. 6 (1969) — Nr. 147148 1429

[4] B. KAMBER, G.CAtNELLI, D. ArRIGONI & O. JEGER, Helv. 43, 347 (1960} ; K. HreusLER, J.KaL-
voDpa, CH.MEYSTRE, P.WIELAND, G.ANNER, A.WETTSTEIN, G.CAINELLI, D.ARIGONI &
O. JEGER, Helv. 44, 502 (1961).
{5] A.Gawmp., P.STUDER, H.L1nDE & K. MEVER, Experientia 78, 292 (1962).
[6] K.A.JaecG1, EXx. WErss, W.WEHRL! & T.REICHSTEIN, Helv. 50, 1201 (1967).
[7] M. HEesse, W.VerTER & H. Scamip, Helv. 48, 674 (1965).
[8] N.Crauson-Kaas & F.LiMBORG, Acta chem. scand. 7, 884 (1947).
[9] K. ST6cKEL, Diss. Basel 1968.
[10] G.R.Duncan, J. Chromatogr. &, 37 (1962).

148. Die Glykoside Vincetoxicum hirundinaria MEDIKUS

3. Mitteilung: Struktur von Hirundigenin und Anhydrohirundigenin?)
Glykoside und Aglykone, 318. Mitteilung?2)

von K. Stéckel, W. Stdocklin und T. Reichstein
Institut fiir Organische Chemie der Universitit Basel

(4. VI. 69)

Summary. Hirundigenin can casily be converted into anhydrohirundigenin by thermal de-
hydration. Both substances are stable to alkali but unstable under acid conditions. Dehydrogena-
tion of anhydrohirundigenin, using selenium at 310°, gave a mixture of 2-methylphenanthrene
(29), 1,2-dimethyl-phenanthro[1,2-b]furan (30) and 1-cthyl-2-methyl-phenanthro(1, 2-b] furan
(32), all of which could be isolated in crystalline form. The last two substances are new and their
structures were confirmed by synthesis. Through these results, as well as by further reactions and
spectra, it could be shown that hirundigenin and anhydrohirundigenin are 16-methyl-15-0xa-
pregnane derivatives, further, that they have two epoxide rings and that they probably have the
structures 7 and 11. These structures were proved by O.KENNARD et. al. through X-ray studies
of p-bromobenzoyl-anhydrohirundigenin (13). As far as we know, 15-oxasteroids had not yet
been found in nature.

1. Einleitung. — In der ersten Mitteilung [1] haben wir iiber eine Untersuchung der
Glykoside aus den Wurzeln von Vincetoxicum hirundinaria (Asclepiadaceae) berichtet.
Versuche zur Trennung der Glykoside selbst waren wenig erfolgreich, nur nebenher
wurde eine kleine Menge eines Oleandrosids (= Hirundosid-A) isoliert. Nach milder
saurer Hydrolyse des rohen Glykosidgemisches konnten 6 Zucker und 4 krist. Genine
(B, D, E und G) isoliert werden. Davon war D zersetzlich und wurde nicht weiter un-
tersucht. Einige Reaktionen mit den Geninen B, E und G, insbesondere Hydrierun-
gen, wurden in vorstehender Mitteilung [2] beschrieben, wo auch die Massenspektren
zusammengestellt sind. Hier wird {iber die Struktur von Hirundigenin (E) und An-
hydrohirundigenin (B) berichtet, die aus den Wurzeln in gréésster Menge rein erhalten
werden konnten. — Die Formeln dieser Stoffe sind bereits in vorstehender Mitteilung
{2] zusammengestellt, wir benutzen die dort verwendete Nummerierung. Von Vinceto-
genin (G) war nur sehr wenig Material vorhanden, so dass es nur orientierend unter-
sucht werden konnte; seine Struktur ist noch nicht gesichert.

1} Auszug aus Dissertation K. STOcKEL, Basel 1968, — 1. Mitt.: [1]; 2. Mitt.: [2].
2) 317.Mitt.: K. StéckeEL, W.ST6CKLIN & T. REICHSTEIN [2].




