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228. Rhduction des substances /I-amino-a, y-dicarbonylhes; une 
nouvelle synthCse de I’allo-~L - phhnyl- 3 -amino -2 -propane - diol -1,3 

(DL-Crythro-phhnylshrinol) 
par M. Viscontini. 

(9 VII 52) 

Dans une publication prdcddentel) nous avons montrk que la 
reduction des esters d’acides amino-2-c6toniques-3 aboutissait a la 
formation d’alddhydes. Comme exemples nous avions cite les r6duc- 
tions du benzoylac6tamino-malonate d’6thyle et de l’isonitroso- 
3-benzoylac6tate d’6thyle pendant lesquelles une certaine quantit6 
d’ald6hyde benzoique et d’ammoniac prennent naissance. La litt6- 
rature mentionne des rkductions anormales de produits analogues. 
I1 a 6t6 raipport6, par exemple, que les reductions de l’ac6tamino-2- 
benzoylac4tate d’&hyle2), du ph6nyl-3-n~-s&inate d’6thyle3), du 
DL-skrinate d’6thyle lui-nn&me4), et du phenylhydrazino-2-phdnyl-3- 
propanal-one-35) se heurtaient k des difficult& inattendues. D’aprBs 
ce que nous avons pu observer, tout se passe comme si les esters 
des acides amino-2-hydroxyl6s-3 subissaient facilement une disso- 
ciation en aldehyde et glycocollate d’ethyle selon le sehBma suivant : 

R-CHOH-CH-COOC,H, R ’CHO + CH,-COOC,H, 
I 

NH, 
I 

NH, 

Mentionnons que cette dissociation a pu &re mise en Bvidence dans 
le cas des p-nitrophP;nyls&inates d’6thyle6). 

Pour verifier eette hypothbse qui peut 6clairer d’un jour nouveau 
le comportement d’une classe de produits biologiquement importants, 
nous avons Btudi6 la reduction du ph6nykbydrazono-2-benzoyl- 
ac4tate d’6thyle (I) par l’hydrure de lithium et d’aluminium. 

4 ~ ~-CO-C-COOC,H5 
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Dans ces conditions, le seul produit isolk avec de bons rende- 
ments est la phknylhydrazone de l’aldithyde benzoique, ee qui con- 
firme la dissociation facile en aldehyde benzoique et la mise en liberti: 
tie la phhylhydrazine correspondant a l’ammoniac obtenu au cours 
de la rdduction de l’isonitroso-2-benzoylacktate d’kthyle. 

11 faut noter toutefois que la rhduction de substances 8-amino- 
a, y-dicarbonylkes peut suivre un cours normal lorsque les conditions 
experimentales sont plus drastiques. L’isonitroso-2-benzoylac6tate 
tl’6thyle en fournit un bon exemple. Rkduit Q froid par LiAlH,, il 
donne un melange de corps ma1 definis d’ou seule la base de Schiff 
ou l’oxazolidine signalee dans notre prBcBdente publication a pu &re 
cristalliske. A chaud et en presence d’un exchs de reducteur, nous 
avons pu obtenir l’allo-~~-ph6ny~-3-s6rinol dont la transformation 
en ddrive de la Configuration thrBo a @ t B  publiee par ailleursl). Cette 
reduction peut done &re considkrhe comme une nouvelle metbode 
synthdtique conduisant i, la chloromycetine. 

Nous tenons a remercier la ,,Stiffung fur wissenschuftliche Forschung an der Uni-  
rersitiit Ziirich“ pour l’aide matkrielle qu’elle a apportee A ce travail. 

Par t ie  e x p  Brim en t a1 e. 
Pi~knylhydruzino-2-benzoylucktafe d’kthyZe2). A 20 g (0,085 mole) de benzoylac6tatc 

d’6thyle3) dissous dans 200 em3 d’acide acetique avec 55 g (0,4 mole) d’ac6tate de sodium 
ct refroidis A On, on ‘ajoute goutte A goutte en agitant soigneusement 0,085 mole de chlo- 
ruse de phknyldiazonium, fraichement pr6parb. La solution qui jaunit progressivement 
cst conserv6e 5 h. A basse temperature, puis 5 h. A la tempkrature du laboratoire. On ajoute 
alors un excts d‘eau au melange reactionnel, ce qui provoque la formation d’une huilc 
brunatre ne tardant pas & cristalliaer. Les cristaux recueillis e t  purifies B l’aidc d’6ther ou 
d’isobutanol sature d’eau fondent ?i 65O en accord aves les donnkcs de la litteratwe. Poids 
recueilli 20 g. Rendement 80%. 

Re’duction du ph~nylhydrazono-2-benzoylaektate d’kthyle. 10 g d’hydrazone (0,034 mole) 
dissous dans 150 em3 d‘kther anhydre sont ajoutBs goutte A. goutte i une solution de 2 g 
(0,05 mole) de LiAlH, clans 200 ems d‘6ther anhydre. La chaleur de reaction degagee pro- 
voque une douce Bbullition qu’on maintient pendant une demi-heure a p r h  l’addition de  
l’hydrazone. On d6compoFe ensuite l’hydrure de lithium et d’aluminium en excts par de 
l’ac6tate d’ethyle, puis tous les complexes formBs par la quantit6 n6cessaire d’eau, en Bvi- 
tant d’en ajouter un excks. Les hydroxydes do lithium et d’aluminium filtr6s sont extraits a 
1’6thanol. On Blimine 2~ l’aide de sulfate d’ammoninm le lithium present dans l’extrait. 
L’Bvaporation de la solution Bthanolique la i s~e  comme r6sidu une huile brune qui ne tarde 
pas Q cristalliaer. Aprbs recristallieation de l’ethanol, on obtient de longues aiguilles 
preventant toutcs les proprietes de la phenylhydrazone de l’ald6hyde benzoique. Son F., 
154-155O, n’est pas abaisse aprks melange avec un 6chantillon d’hydraxone authentique. 
Poids recueilli: 3 g. 

C,,H,,N, (196) Calcul6 C 79,59 H 6,12 N 14,28% 
Trouve ,, 79,2 ,, G,14 ,, 14,52% 

alEo-n~-phknyl-3-umino-2-propane-diol-l,3. 9,7 g d‘isonitroso-benzoylacetate d‘6thyle 
goutte Q. une (0,044 mole) dissous dans 150 em3 d’ether anhydre sont ajout6s goutte 

Brevet americain KO. 2.513.346 (4. 7.1950). 
,) Voir d’autres methodes synthetiques: R. Stierlin, E. 21, 2120 (1888); C. Bulow 

3, M .  Viscontini & K .  Adank, loc. cit. 
& E. Hailer, B. 35, 915 (1902). 
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solution de 3,s  g de LiAIH, (0,l mole) dans 100 em3 d’Ather anhydre. La rAduction est 
effectuee comme dans le cas pr6c6dent; on chauffe cependant pendant 2 h. le melange 
rkactionnel. L’huile brune obtenue apr& l‘extraction Athanolique ne cristallise pas, mais 
elle prksente une forte reaction alcaline. On 1’8puiee plusieurs fois par de l’ac6tate d’ethyle 
bouillant legkrement acidifie avec de l’acide acktique. Par refroidissement, on obtient dc 
fines aiguilles incolores dont le F. (153-154O) ne change pas aprbs recristallieation de 
]’acetate d‘kthyle. Le produit est trks soluble dans l’eau et 1’6thano1, peu dans l’acetate 
d’kthyle, insoluble dans l’ac6tone et 1’Ather. Sa solution aqueuse est neutze, et l’analyse 
montre qu’il s’agit de l’acetate d‘un phinyl-3-skrinol. 

C,H130,N, CH3COOH Calculk C 58,15 H 7,49 N 6,16 H,O 0% 
(227) Trow6 ,, 58,19 ,, 7,54 ,, 6,15 ,, 0% 

En me de determiner la configuration sthiquo de ce produit, on en a acetyle 200 mg 
dans 3 em3 de pyridine et  1 cm3 d’anhydride acetique. Les cristaux du derive triacetyle 
fondent h 115O. Le produit initial posskde done la configuration 6rythrol). 

C,,H,,05N Calcule C 61,43 H 6,48 N 4,77% 
(293) Trouvi ,, 61,28 ,, 6,59 ,, 4,97% 

RI~SUMI~.  
Le traitement du phenylhydrazono-2-benzoylacetate d’6thyle 

par l’hydrure de lithium et d’aluminium conduit presque exclusive- 
ment B la phenylhydrazone de l’aldehyde benzoique, confirmant ainsi 
le comportement general des produits b-amino-a, y-dicarbonylks au 
cours de leur reduction. Nous montrons cependant quo la reduction 
de l’isonitroso-2-benzoylac6tate d’kthyle par LiAlH, en allo-m- 
pbdnyl-3-s6rinol est possible dans certaines conditions. 

Institut de chimie de l’Universit6 de Zurich. 

229. Recherches sur la cholestCrolest6rase des villositCs intestinales 
par E. F. Metzger et  P. Favarger. 

(21 VII 52) 

I’ntroductiorz. 
Le m6tabolisme du cholesterol, si l’on considere son c6tB pure- 

ment lipidique et non hormonal, depend de l’action des cholesterol- 
esterases. Ces enzymes, qui esterifient le cholestkrol ou hydrolysent 
les esters du cholesterol, ont deux fonctions dependant plus ou moins 
l’une de l’autre. L’enzyme est destine d’une part 5t maintenir dans les 
tissus la proportion des deux formes compatible avec la structure 
et les fonctions physico-chimiques de ees milieux, mais la choles- 
tkrolesterase joue d’autre part un rBle plus specifique dans la rksorp- 
tion et le transport des acides gras et, du cholestkrol lui-meme. Dans 
le cadre de ce travail, nous ne nous intkresserons qu’au tube digestif 
et aux ph6nombnes de resorption. 
-~ 
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