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30. Zur Kenntnis der Triterpene. 

Bereitung des epi-P-Amyrins aus a-Boswellinsaure und aus P-Amyron 
von L. Ruzieka und W. Wirz. 

(15. 11. 41.) 

(58. Nitteilung)' ). 

Tor einiger Zeit herichteten wir iit-wr die TTinwandlung von 
/?-Rosw-ellinsaure in a-Amyrin z ) ,  sowie uber diej enige voii a-B oswllin- 
saure in /?-Amyrin3). Bei der Durchfuhrung tler lctzt ern l2niwantllung 
lieferte die Reduktion des Acetyl-a-bosu.ellin-alde~i~ds nach V'oZff- 
K i s h n ~ ~  neben wenig F-Amyrin in der Hauptsache eine bei 225" 
schmelzende Substanz, fur die wir damalh aus au 
keine gut uhereinstimmenden Analysem w t e  erliulten hatten, so 
dass auf eine Diskussion dieser Verbindung im Zusammmhang mit 
der durchgefuhrten Umwandlung verzichtct werdcin musstc. I nzwi- 
when erneut ausgefnhrte Analysen ergabcw guta i'bcreinstimniung 
mit der Bruttoformel C,,H,,O der Amyrine. Eh x i r  also aus x-Bos- 
wellinsziure neben dem F-Smyrin ein damit ibomerer Triterpen-Alb ohol 
als Hauptprodukt en tstanden. Der neue Alkohol konnte niit Awtan-  
hydritl in Pyridin in scin Acctat ubergefuhrt merden. Durch Oxyda- 
tion mit Chromtrioxyd in Eisessig lieferte er /?-Amyron, das  sichli :LUC 
Grund der spezifischen Drehung, Schmelzpunk t,  I\I ischwhnielzl)unkt, 
sowie Schmelzpunkt seines Semicarabzons rriit Pr:y)sraten SIX d e n -  
tisch erwies, die ausgehend von B-Amyrin :ius Elmii-Hara hc~reitet 
waren. Der Triterpen-hlkohol vom Smp. 22.5" stclllt darnaclt ein 
optisches Isomeres t ies  /?-Amyrins dar, das dixrc.11 die r:tumlicli ent- 
gegengesetzte L a p  ties Hydroxyls in Stellung 2 (vgl. Formel I) 
ausgezeichnet ist, und das wir daher epi-/?-&nyriri nenncn -\vollen. 

Es wurde im Anschluss an dieses Ergehnih untersucht, oh sich 
nicht auch die Reduktion des p-Amyrons so leiten liesse, tlass neben 
oder statt des /?-Ampins das neue Epiriiere entsteht. Die Erfah- 
rungen bei der Reduktion von Ketogruppen irn ('holestan- und im 
Sndr~stan-GerUst~)  (11) berechtigten zur ,21inahme, tlass unter geeig- 

l) 57. Mitt. Helv. 23, 1512 (1940). 
2, Helv. 22, 948 (1939). 
4)  Zur Orientierung, vgl. Helv. 17, 1407 (1934); 19, 842 (1936); 20, 1557 (1937). 

3, Helv. 23, 132 (1'340). 
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neten Bedingungen die Hydrierung des p-Amyroiis zu den beiden 
epimeren Alkoholen verwirklicht werden konnte. 13s war dabei aller- 
dings anzunehmen, dass auf die Ausbeute an dem t:jnen oder andern 
Isomeren nicht nur die angewandte Reduktionsinethode, sondern 
auch die ganze Umgebung der Ketogruppe von entwheidendem Ein- 
fluss sein wird. Die Erfahrungen lehrten bei Ketonvn der Androstan- 
reihe, dass in der Stellung 3 die Reduktion weitgehend in die eine 
oder die andere Richtung dirigiert werden kann durch Wahl der 
Hydrierungsbedingungen, wahrend in der Stellung 1 7 unabhangig 
von den aussern Bedingungen die Bildung des einen Epimeren bcvor- 
zugt wird. 

Ferner sei auf die Beobachtung von Ximpsow, und Williams l) 
in der nor-,9-Boswellinreihe (111) hingewiesen, wonach die 2-standige 
Ketogruppe bei der Reduktion unter den gleichm 13edingungen ent- 
weder das eine oder tlas andere Epimere als Hauptprodukt liefert, 
je nach gewissen Verschiedenheiten im Bau an einer andern entfern- 
teren Stelle der Illolekel. 

Die Hydrierung von p-Amyron mit Natrium und hlkohol in 
siedender Xylollosung, sou-ie die katalytische Hydrierung mit Platin 
als Katalysator in Eisessiglbsung ergab annkhernd quantitative Bil- 
dung von /?-Amyrin. Der Verlauf der Hydrierung 1st also nicht in 
erster Link von der alkalischen ocler sauren Reaktion abhangig. Das 
p-Amyron verhalt sich in dieser Beziehung ahnlich wie die 17-Keto- 
androstanderivate. Wurde dagegen p-Amyron in :ilkoholischer Lo- 
sung mit Raney-Nickel unter hohem Druck bei 2f)Oo reduziert, so 
entstand ein Gemisch, BUS dem sich neben unverandertem Ausgangs- 
material die beiden epimeren /?-Amyrine isolieren liessen. Die Tren- 
nung geschah dureh fraktionierte Elution aus dem ildsorbat an Alu- 
miniumoxyd, wobei das epi-P-Amyrin leichter eluierbar war als das 
naturliche p-Amyrin. Das auf diese Weise bereitet e epi-j3-Amyrin 
erwies sieh als vollstandig identisch mit dem aus der or.-Boswellin- 
saure bereit e t en. 

Es wurde dann noch untersucht, ob sich nicht durch Erhitzen 
von p-Amyrin mit Natriumalkoholatlosung auf 190 O eine Epimeri- 
sierung erreichen liesse, wie es z. H. bei den epimerw Cholestanolen 
und Koprostanolen moglich m r 2 ) .  Das p-Amyrin erwies sich aber 
unter diesen Bedingungen als sehr stabil, denn wir konnten bei einem 
mit einer kleinen Substanzmenge gemachten Versuch keine Epimeri- 
sierung beobachten. Wenn eine solrhe uberhaupt sta ttfindet, so wgre 
der Betrag an epimerer Verbindung im Gleichgem ichtsgemisch so 
gering, dass sich die Bildung des epi- ,4-Amyrins aus Boswellinsaure 
nicht auf eine nachtragliche Epimerisierung des zuerst entstandenen 

l) SOC. 1938, 1712. 
2, Vgl. Windaus und Mitarbeiter, B. 48, 857 (1915); B. 49, 1724 (1916). 
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B-Amyrins zuriickfiihren liesse. Es muss allerdings dahingest’ellt 
bleiben, oh nicht vielleicht im a-Boswellin-aldehyd- hydrazon die 
Epimerisierung des Hydroxyls besonders begiinstigt sei. Es  ist 
ferner auch die Moglichkeit in Betracht zii ziehen, dass in der 
naturliehen p-Boswcllinsaure bereits ein Gemisch zweier Stereo- 
isomerer mit epimerer Stellung der Hydroxylgruppc vorliegt, oder 
aber dasx diese Epirnerisierung schon bri einfachen Oper A t‘ ioneri Tor 
sich gehen kiinnte. In diese Richtung deuten vielleicht Beobachtungen, 
die von Simpson und Williams l) gemacht worden sind, w-onach schon 
Kochen der p-Boswellinsaure mit hcetanhydrid zu einer m hie rung 
der spez. Drehung fuhrt. Es muss allerdings noch wc4teres experi- 
mentelles Material gesammelt werden, hevor man sich in dieser 
Beziehung ein abschliessendes Urteil bilden kann. 

E x p er im e n  t e l l  e I T e i l  2).  

e p i -  ,S-Amyrin B U S  a-Bosm-ellins&ure.  
Das Benzoleluat, das bei der Aufarheitung der nsch Wolff- 

Kishner gewonnenen Rcduktionsprodukte des ncetyl-a-boswellin- 
aldehyds anfie13), wurde mehrmals aus Methanol umkrystalli siert, 
his der konstant bleibende Schmelzpunkt, von 225O erreicht war. 
Zur Rnalyse trocknete man 6 Stunden h i  120° im Hochvakuum. 

3,603 mg Subst. gaben 11,127 mg CO, iind 3.753 riig H,O 
C,,H,,O Ber. C 84,44 H I l ,S l% 

Gef. ,, 84,28 ,, ll ,65% 
[a]= = +73,3O (c =- 2,14 in Chloroform) 

A c e t y l d e r i v a t .  50 mg epi-P-Rmyrin wurden in 3 cm3 Pyridin 
gelost, mit 4 em3 hcetanhydrid versetzt und uber Xach t  bci 7‘ Jinimer- 
temperatur stehen gelassen. Nach dem Verdampfen tier Losungs- 
mittel wurde aus Chloroform-Methanol urnkrystallisiert. Smp. 128O. 

3,669 mg Subst. gaben 10,726 mg CO, und 3,537 mg H,O 
C,,H,,O, Ber. C 81,99 H 11,18yo 

Gef. ,, 82,01 ,, 1 1 , 0 9 O / ,  

O x y d a t i o n  von epi- ,S-Amyrin zu  p -  Amgron .  
130 mg reines epi-p-Amyrin wurden in 50 crn3 13isrxsig gelost, 

bei Zimmertemperatur mit einer Losung von 30 mg Chromtrioxyrl 
in 10 em3 Eisessig versetzt und 2 Tage steheii gelassen. Dann wurde 
mit Methanol versetzt, die Losung im Vakuum eingedampft und der 
Riickstand in Ather aufgenommen. Mit verdunnter Sodalosung 
konnten Spuren saurer Produkte abgetrrnnt wrtlen. Die &her- 
losung wurde mit Wasser bis zur neutralen Reakt ion geTmseheu und 
eingedampft. Der krystallisierte Ruckstarid wurde &ma1 aus Me- 
-~ 

l) 1. c. 1718. 
,) Alle Schmelzpunkte sind korrigiert. 
3, Helv. 23, 132 (1940). 
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thanol umkrystallisiert. Smp. 168O. Die Rlischprobe rnit p-Amyron 
aus p-Amyrin zeigte keine Schmelzpunktserniedrigung. 

3,700 mg Subst. gaben 11,52 mg CO, und 3,75 mg H,O 
C30H480 Ber. C 84,84 H 11,39% 

Gcf. ,, 84,97 ,, 11,34% 
[mID = + 107,2O (c = 1,58 in Ch1oroform)l). 

Semica rbazon .  30 mg des aus dem epi-,+Amgrin gewonnenen 
p-Amyrons wurden in 20 cm3 Methanol gelost, rnit einer methanoli- 
schen Losung von Semicarbazid-acetat (aus 150 nig Semicarbazid- 
hydrochlorid und 200 mg Natriumacetat) versetzt und 4 Tage stehen 
gelassen. Reim Einengen der Losung krystallisieyte das gebildete 
Semicarbazon aus. Es wurde zur Analyse aus Mtlthylalkohol um- 
krystallisiert. Smp. 248-249O. 

3,700 mg Subst. gaben 10,490 mg CO, und 3,540 ntg H,O 
C,lH,lON, Ber. C 77,28 H 10,67% 

Gef. ,, 77,37 ,, 10,71% 

R e d u k t i o n  v o n  p -Amyron  zu  @ - A m g r i n  u n d  e p i - p - A m y r i n .  
a) illit N a t r i u m  u n d  A t h y l a l k o h o l .  3 g Natrium wurden in 

20 em3 siedendem Xylol erhitzt und dann rnit einem kraftigen Ruhrer 
pulverisiert. Nach Zugabe von 200 mg p-Amyron liess man durch 
den Kuhler absoluten Athylalkohol zutropfen. Nach 15 Minuten 
war alles Natrium gelost. Nach dem Erkalten wurde in Ather auf- 
genommen, rnit Wasser ausgewaschen und die At herlosung einge- 
dampft. Der Ruckstand wurde in Benzol gelost iind durch eine 
Saule aus 10 g aktiviertem Aluminiumoxyd filtriert. Es wurde mit 
Benzol nachgewaschen, wobei insgesamt 190 mg Substanz eluiert 
wurden. Sie wurde BUS Chloroform-Methanol umkrystallisiert. 
Smp. 191-193 O .  Die Mischprobe mit naturlicheni @-hmyrin aus 
Manila-Elemi zeigte keine Schmelzpunktserniedrigung. 

[a]= = +88,9O (c = 1.73 in Chloroform)*) 

b)Mit  Wassers tof f  u n d  P l a t i n .  100 mg p-Amyron wurden 
in 30 cm3 Eisessig rnit einem vorhydrierten Platinkatalysator (aus 
30 mg Platinoxyd) hydriert. Nach 18 Minuten waren 7,3 em3 Wasser- 
stoff verbraucht ; eine weitere Aufnahme war niclit mehr festzu- 
stellen. Es wurde vom Katalysator abfiltriert, die Losung im Vakuum 
eingedampft und der Ruckstand aus Chloroform-Methanol umkry- 
stallisiert. Die Substanz schmolz hei 191-193O und gab im Gemisch 

I mit @-Amgrin keine Schmelzpunktserniedrigung. 
[aID +90,5O (c ~ 1,92 in Chloroform) 

l) Fur /I-Amyron aus P-Amyrin fanden wir [a]= = + 105,60 ( c  = 2,33 in Chloro- 

,) Fur P-Amyrin wird [aID = -t 88,4O angegcben; R. 28, 391 (1908). 
form). 
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Die Acetate der in den Versuchen a) und b) erhaltenen p-Amyrin- 
Praparate schmolzen bei 243O und gaben im Gemisch niit p-Amyrin- 
aeet at aus Elemiharz keine Schmelzpunk tserniedrigung. 

c) Mit  Wassers tof f  und  &aney-Nickel. 300 mg p-Amyron 
wurden in 50 em3 Feinsprit mit 300 mg Kaney-Nickel and M'asser- 
stoff in einem Drehautoklaven 2 Stundcn bei 200" hydriert. Der 
Wasserstoffdruck stieg dabei von 30 Atm. auf  65 Atni. an. Xach derii 
Erkalten wurtle Torn Katalysator abfiltriert, die Losung eingedairipft, 
der Riickstand in Petrolather gelost und (lurch eine SBule aus 15 g 
Aluminiumoxyd filtriert. Beim Nachwaschrn mit ~'etrol~ther-Benzo1 
wurden zuerst 100 mg unverandertes j3-Ainyron hernusgclost. Eine 
zweite Petrolather-Benzol-Fraktion lieferte ein Gernisch, aus dem 
nach Krystallisation ails Hexan einzelne epi-j3-am~rinkristalle her- 
ansgelesen werden konnten. Nit reinem Ihnzol  liess sich dann a m  
der Saule eine Fraktion eluieren, die bei 225'' schrnolz uncl mit den1 
epi-p-Anigrin ails Eoswellinsaure keinr S~~hnielzpnnktserriiedrigiiiig 
ergab. 

- 

[xID ~ + 73,s" (c ~ 1,84 in ('hloroform) 

:&ther ldste schliesslich aus der Sanle eine Substanz, die sich 
nach Schmelz- untl Mischschmelzpnnkt ala fast reines /?-A1 uyrin 
erwies. 

A c e t y l d e r i v a t .  ])as durch Hydrierung von [LAmyron mit Kawy-Sickel 'iemon- 
nene epi-P-Amyrin wurdc in der beschriebenen Weise ririt Acetanhydrid in Pyrdin a m -  
t 3  liert. Das ilcetylderivat sclimolz nach dem Umkr llisicren aub Mcthsnol hei 1%" 
und gab keine Schmelzpunktserniedrigung mit dem a i i s  cr-Bos~ ellinsaurc geu onnencn 
Yraparat . 

3,740; 3,703 nig Subst. gaben 11,233; 11,124 mg C 0 2  und 3,735;  3,680 m:: H,O 
C,,H,,O, Rer. C 81,99 II llJ8Y" 

Gef. ,, 81,96; 81,98 .. 11,18; 1 1.1200 

T e r s u c h  zu r  E p i m e r i s i e r u n g  v o n  /I- Amyr in .  
I00 mg P-Amyrin wurden itber Nacsht mi t riner Losung von 

5 9; Xatrium in absolutem Athylalkohol auf 150-190° erhitzt. Nach 
dem Abkuhlen m-urde mit Wasser verclniint und das Rcaktioiispro- 
tlnkt in :ither aufgenommen. Xach dcm Eindarnpfen cler :ither- 
losung hinterbliebm 95 mg Substanz, die in  20 cm3 Petrolather 
gelost nncl (lurch eine Siiule aus 8,5 g a ktiviertcm Aliirriiniumoxyd 
filtriert wurden. Die bei der Elution init 13rnzol erh:alteiie Fraktion 
(90 mg) erwies sich als unverantlertes ,B-Amyrin, das nach ITmkry- 
stallisieren aus Methanol bei 189-190° schmolz. 

Die Analysen sind in unserer niikroanalytischen Abteilung (Leitung H I .  Gubwr)  
ausgefuhrt worden. 

Orgsiiisch-chemisches ldaboratoriixin dcr Eidg. 
Technischen Hochschulc, Zurich. 


