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nicht véllig einheitlich. Sie wurden nochmals an 4 g Silicagel chromatographiert. Die analog
eluierten Fraktionen (35 mg) gaben aus Aceton 19 mg farblose Blittchen, Smp. 218-221°. Nach
Umkristallisieren Smp. 223-224°, [a]¥ = + 51,6° + 2° (¢ = 1,0 in Me). IR.-Spektrum siehe
Fig. 2. Alkalische Silberdiamminlésung sowic Blautetrazolium wurden rasch reduziert.

Acetylierung. 3 mg 3a,17,21-Trihydroxy-5a-pregnan-20-on wurden mit 120 mg abs. Py und
80 mg (Ac),O 20 Std. bei 25° stehengelassen. Die iibliche Aufarbcitung gab 3,5 mg Rohprodukt.
Aus Ae sechseckige Blittchen, Smp. 189-192°. Die Mischprobe mit reinem IX schmolz bei
190-193°,

Die Mikroanalysen wurden unter der Leitung von Herrn E. THOMMEN im Mikrolabor der
Organ.-chem. Anstalt ansgefiihrt.

ZUSAMMENFASSUNG

Die Synthese von 3«,17,21-Trihydroxy-5«-pregnan-20-on wird beschrieben. Der
Stoff war nicht identisch mit der aus Nebennieren-Extrakten isolierten Substanz
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28. Digicitrin, ein neues Flavon aus den Blittern des roten Fingerhutes
von W.Meier und A.Fiirst
(6. X1I. 61)

Aus den phenolischen Anteilen eines Benzolextraktes von Blittern des roten
Fingerhutes (Digitalis puypurea L.) lisst sich eine Substanz vom Smp. 178-179° iso-
lieren. Obwohl der Gehalt in lufttrockenen Bldttern nur etwa 0,002 9%, betrigt, bietet
ihre Gewinnung dank dem starken Haftvermégen an Aluminiumoxid keine beson-
dern Schwierigkeiten. Zur Bereitstellung der fiir die Konstitutionsaufkldrung bend-
tigten Materialmengen standen uns Mutterlaugen aus der Fabrikation von « Digalen»-
RoCHE, einem in der Herztherapie gebrauchten Medikament, zur Verfiigung.

Die neue, gelbgefiarbte Verbindung C,, H,,0,,, fiir welche wir den Namen Digici-
trin vorschlagen, ist optisch inaktiv; sie enthilt zwei aktive Wasserstoffatome und
sechs Methoxylgruppen. Aus dem leicht zuginglichen Diacetyl-Derivat kann die
urspriingliche Verbindung durch alkalische Hydrolyse regeneriert werden. Die OH-
Funktion macht sich auch im IR.-Spektrum (Fig. 1) durch die Bande bei 3400
cm~? bemerkbar. Verschiedene Farbreaktionen und das UV.-Spektrum (Fig. 2), wel-
ches zwei Absorptionsmaxima bei 282 my (¢ = 19100) und 337 mu (¢ = 17670) zeigt,
deuten auf das Vorliegen eines Flavonkdrpers hin')#)3).

1 T. A. GeissmaN in K. Pagcn & M. V. Tracey, Moderne Methoden der Pflanzenanalyse,
Bd. 111, 450-498; Springer Verlag, Berlin 1955.

?) K. VENKATARAMAN in L. ZECHMEISTER, Fortschr. Chem. org. Naturstoffe 77, 1-69 (1959).

3) B. SkarzvNskl1, Biochem. Z. 307, 150 (1939).
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Zur Aufklirung der Struktur haben wir den aus Digicitrin mit Dimethylsulfat
und NaOH bereiteten Dimethylither mit Alkali gespalten, wobei als einzige Frag-
mente die Tri-O-methyl-gallussiure (IV) und eine phenolische Verbindung C;3H 30,
gebildet wurden. Letztere konnte durch direkten Vergleich mit authentischem Ma-
terial als 2-Hydroxy-w, 3,4, 5, 6-pentamethoxy-acetophenon (I) identifiziert werden.
Aus diesem Befund ergibt sich fiir den Dimethylither des Digicitrins die Struktur
VI: 3,5,6,7,8,3',4',5-Octamethoxy-flavon. Somit blieben nur noch die Stellungen
der beiden freien Hydroxylgruppen im Digicitrin abzukliren.
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Fig. 2. UV.-Spektrum von Digicitvin, seinem Dimethyl- und seinem Dibenzyl-Ather

Das Acetophenon-Derivat I ist bereits frither durch W. KarrER?) in unsern Laboratorien
bei der Alkalispaltung von X, dem Dimethylither des Calycopterins (XI) erhalten und von
SesHADRI und Mitarbeitern®) synthetisch hergestellt worden. Die Struktur von Calycopterin (XI)

4) W. KARRER, Helv. 77, 1560 (1934); vgl. auch W. KARRER & K. VENKATARAMAN, Nature 135,

878 (1935).
5 V.V.S.Murty, L. R. Row & T. R. SesHADRI, Proc. Indian Acad. Sci. 244, 233 (1946).
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ist durch Abbau %) %) sowie Synthese 7)8) gesichert. Es ist bemerkenswert, dass auch X1 in Blittern
ciner Digitalispflanze aufgefunden wurde, bei der es sich mit grosser Wahrscheinlichkeit um die
in Spanien heimische Digitalis thapsi L. handelte?).
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Zur Bestimmung der Lage der beiden freien Hydroxylgruppen gaben uns in der
Flavonreihe bewihrte Kriterien wertvolle Hinweise. So deutete die Griinfirbung mit
Ferrichlorid!)?), die Rotfarbung bei der Reduktion mit Zink und Salzsdurel®), das
Ausbleiben der Fallung mit neutralem Bleiacetat!!), der Verlauf des Zirkonoxychlo-
rid-Zitronensiure-Testes!!), sowie das Ausbleiben der Blaufirbung nach Zusatz von
Ferrichlorid zu dem bei der Reduktion mit Magnesium und Salzsiure gebildeten
roten Farbstoff!?), darauf hin, dass sich im Digicitrin eine freie Hydroxylgruppe in
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Fig. 3. IR.-Spektrum von Digicitrin-3'-Methyldther (VII) (Nujol).

N. RATNAGIRISWARAN, K. B. SE#rRA & K. VENKATARAMAN, Biochem. J. 28, 1964 (1934);
. SHaH, V.V.Virkar & K. VENKATARAMAN, J. Indian chem. Soc. 79, 135 (1942);
. SESHADRI & V. VENKATESWARLU, Proc. Indian Acad. Sci. 234, 209 (1946).

. SESHADRI & V. VENKATESWARLU, Proc. Indian Acad. Sci. 234, 192 (1946).

. SESHADRI & V. VENKATESWARLU, Proc. Indian Acad. Sci. 244, 349 (1946).

. BrigGs & R. H. LockeR, J. chem. Soc. 7957, 3137.

. SuiMizu, J. pharmac. Soc. Japan 77, 1329 (1951).

. HoruaAMMER & R. HANSEL, Arch. Pharm. 287, 310 (1954).
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Stellung 5 sowie eine Methoxylgruppe in Stellung 3 befinden und dass die beiden
freien Hydroxyle nicht benachbart sind. Dafiir sprachen auch die UV.-Spektren,
und zwar die Verschiebung der Maxima nach kiirzeren Wellenlingen nach Maskie-
rung der Hydroxylgruppen (Fig. 2, Verbindungen VI und VIII)?), sowie das unver-
dnderte UV.-Spektrum des Digicitrins selbst in 4thanolischer AlCl;-Losung??).

Einwirkung von Diazomethan auf Digicitrin ergab neben der vollstindig methy-
lierten Verbindung VI ein Produkt, welches die fiir die 5-Hydroxy-Verbindung VII14)
erwarteten Eigenschaften zeigte. So absorbiert sie im UV. wie Digicitrin, und in
threm IR.-Spektrum (Fig. 3) kann sich erwartungsgemiss die durch Chelatisierung
beanspruchte OH-Gruppe am C-5 in der 3u-Region nicht bemerkbar machen). Der
direkte chemische Beweis fiir die Stellung 5 einer der OH-Gruppen konnte im Zusam-
menhang mit der Ermittlung der Lage des zweiten freien Hydroxyls erbracht werden.

Das vollstindig methylierte Digicitrin VI wurde schon von SESHADRI & VENKATESWARLU")
auf synthetischem Wege erhalten; der fiir das synthetische Praparat angegebene Smp. (122-123°)
stimmt gut mit unserem Befund (126° fir das aus dem Naturprodukt gewonnene Derivat
itberein. Hingegen weicht der Smp. (113-115°) des angeblichen Zwischenproduktes VII bei der
Synthese von VI, das durch Kondensation von I und IV und spontane Hydrolyse einer Methoxy-
gruppe entstand, erheblich von unserem Wert (127,5-128°) ab.

Der Verlauf der Gossypeton-Reaktion?$) sprach eindeutig gegen die Lage der noch
unbekannten freien Hydroxylgruppe in Stellung 8. Da auch der ein freies Hydroxyl
am C-Atom 4’ des Seiten-Phenylkerns anzeigende Test von HSREAMMER & MULLER2)
negativ ausfiel, konnte sich das fragliche Hydroxyl nur noch an den C-Atomen 7 oder
3’ bzw. 5’ befinden. Zu seiner Bestimmung haben wir das Dibenzy!-Derivat VIII
ebenfalls einer Spaltung mit Alkali unterworfen, wobei das Keton IT und die bekannte
3-Benzyloxy-4, 5-dimethoxy-benzoesdure (V) gebildet wurden. Wir haben das saure
Spaltungsprodukt V nach Spita & RODERY) synthetisiert und die Identitit beider
Priparate durch direkten Vergleich beweisen kénnen. Daraus ergibt sich, dass sich
das fragliche Hydroxyl am C-Atom 3’ befindet.

Da die Benzylierung der Pentamethoxy-Verbindung I und die Methylierung des
Tetramethoxy-benzyloxy-Derivates I1 zum gleichen Produkt III fiihrten (Vergleich
der 2,4-Dinitrophenyihydrazone), ist die freie OH-Gruppe in 5-Stellung auch che-
misch bewiesen. ’

Aus diesen Resultaten ergibt sich fiir Digicitrin, das sauerstoffreichste Flavon
das bis jetzt in der Natur gefunden wurde, die Konstitution als 5,3'-Dihydroxy-
3,6,7,8,4’,5'-hexamethoxy-flavon (IX).

Experimenteller Teil!?)
1. Isolierung, physikalische Eigenschaften und Farbreaktionen von Digicitrin (IX)

Eine Mischung von 2,3 kg lufttrockenem Blattpulver von Digitalis puvpurea L. und 61
Benzol wurde 2 h in einem Bad von 90° geriihrt, hierauf auf 40° gekiihit und abgenutscht. Der
Riickstand wurde mit total 4 1 Benzol gewaschen, Der nach dem Einengen der vereinigten Fil-

B L, Jurp & T. A. GE1ssmAN, J. org. Chemistry 27, 1395 (1956).

) VII liess sich mit Dimethylsulfat in das vollstindig mcthylierte Produkt VI iiberfiihren;
vgl. exper. Teil.

15) H. L. HERGERT & E. F. KUrTH, J. Amer. chem. Soc. 75, 1622 (1953).

18) A. G. PeRkIN, J. chem. Soc. 703, 650 (1913).

1) E. SpiteH & H. R6DER, Monatsh. Chem. 43, 109 (1922).

18) Die Schmelzpunkte sind korrigiert.
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tratc im Vakuum erhaltene Riickstand wurde in 1,51 90-proz. Athanol aufgenommen und unter
Rithren mit 50 ml 20-proz. neutraler Bleiacetatlésung versetzt. Die entstandene Fillung wurde
abzentrifugiert, der Riickstand zuerst mit 300 ml und dann noch mit 150 ml 90-proz. Athanol
gewaschen, Die vereinigten Filtrate wurden mit Schwefelwasserstoff behandelt, der Bleisulfid-
niederschlag iiber ein mit Hyflo-Supercel gedichtetes Filter genutscht, mit 80 ml 90-proz. Athanol
nachgewaschen und das Filtrat im Wasserstrahlvakuum bei 60° eingedampft. Der Riickstand
(23 g) wurde in Benzol iiber 250 g Aluminiumoxid®) filtriert. Nach dem Waschen mit 500 ml
Benzol und 500 ml Chloroform wurde das Aluminiumoxid 2 h an der Luft getrocknet und hierauf
mit 500 m! 1~ Natronlauge digeriert. Nach dem Abnutschen wurde mit 200 ml Wasser nachge-
waschen, das Filtrat mit 20-proz. Salzsiure kongosauer gestellt und mit Ather extrahiert. Der
Extrakt wurde mit 5-proz. Natrinmhydrogencarbonat-Lésung, dann mit 10-proz. Kochsalz-
16sung neutral gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und eingeengt. Zur weiteren Reinigung
wurde der erhaltene Riickstand (1,3 g O) in 50 ml Ather aufgenommen, mit 30 g Fullererde ver-
mischt, genutscht und mit total 200 ml Ather nachgewaschen. Das Filtrat hinterliess nach dem
Einengen 0,8 g eines orangen Oles, das in der Kilte aus 5 ml Ather und 1 ml Petroldther 30 mg
gelbe Kristalle vom Smp. 167-172° lieferte. Durch Kristallisation aus 3 ml Methanol wurden
20,5 mg vom Smp. 175-176° erhalten. Die nach Abtrennung der 30 mg verbliebene Mutterlauge
wurde total eingeengt, der Riickstand in 3 ml Benzol aufgenommen und iiber eine in Benzol
aufgeschlimmte Siule von 20 g Kieselgel?9) filtriert. Nach Durchlaufen von 90 m! Benzol und
100 ml Chloroform wurde mit Essigester eluiert. Die ersten 30 ml ergaben nach dem Einengen
und gleicher Behandlung des Riickstandes wie im Falle des ersten Kristallisates 28 mg gelbe
Kristalle vom Smp. 160-215°. Durch Kristallisation aus Athanol konnten daraus 11,5 mg vom
Smp. 174-175° gewonnen werden. Die vereinigten Kristallisate (32 mg) wurden aus Athanol
kristallisiert: gelborange Kristalle, Smp. 177-178°. Nach Umlosen aus Eisessig und Sublimation
bei 150-160°/0,01 Torr schmolz Digicitrin bei 178-179°; [«]f) = 0° {¢ = 1, CHCl,). Das UV.-
Spektrum?) (vgl. Fig. 2) blieb bei der Aufnahme in 0,001M &thanolischer Aluminiumchlorid-
Losung mit und ohne Zusatz von Natriumacetat unveréndert??); IR.-Spektrum vgl. Fig. 1.

Cy HypOyy Ber. C58,06 H 511 H akt. 0,46 — OCH, 42,86%,
(434,39) Gef. ,, 58,08 ,, 5,08 ,, ,, 049 » 40,099,

Chyomatographische Uniersuchungen von Digicitvin:

Rf = 0,88; #»-Butanol-Eisessig-Wasser (4:1:5, obere Phase); WHATMAN-Filterpapier Nr. 122),
Rf = 0,76; Toluol; mit Formamid imprigniertes Papier ScHLEICHER-SCRUELL 2043 b, aufstci-
gend und senkrecht zur Faserrichtung, 21/,—3 h bei 22°23),

Mengen von 0,5-5y geben sich im UV.-Licht mit brauner Farbe zu erkennen, grdssere
Mengen sind von blossem Auge sichtbar.

Im Diinnschichtchromatogramm nach StauHL?), Benzol-Essigester (4:1) an Kieselgel?5),
weist Digicitrin cinen Rf-Wert von 0,38-0,40 auf. Neben der Betrachtung im UV.-Licht wurde
hier zur Identifizierung mit 0,5-proz. Kaliumpermanganat-Losung bespriiht (gelbliche Flecke
auf violettem Untergrund).

Farbveaktionen mit Digicitvin: Digicitrin 16st sich in 1~ Natronlauge mit gelboranger Farbe;
cs ist auch 1oslich in 2N Natriumcarbonat-, jedoch nicht in Natriumhydrogencarbonat-Losung.

19) Zur Verwendung gelangte Aluminiumoxid, Aktivititsstufe 11, der Fa. Gebr. GiuLiNi, GMBH,
TLudwigshafen/Rhein. — Wegen starker Emulsionsbildung scheiterte die direkte Abtrennung
saurer und phenolischer Anteile mit Laugen aus Losungen dieses Riickstandes.

) Zur Verwendung gelangte Kieselgel (0,2-0,5 mm) fiir Chromatographie, von der Fa. E.
MgRrcK AG., Darmstadt.

21y Die UV.-Spektren wurden, wo nichts anderes vermerkt, in Alkohol aufgenommen.

22) T, B. GaGE, C. D. DoucLass & S. H. WENDER, Analyt. Chemistry 23, 1582 (1951).

) In diesem System lassen sich Calycopterin (XI) (Rf = 0,58) und Digicitrin voneinander
trennen. Zur Erzielung schoner Flecken empfiehlt es sich, den durch eine 20% Formamid
enthaltende Acetonlésung gezogenen Streifen 3 h an der Luft zu trocknen und vor dem Ent-
wickeln 1 h in Toluolatmosphére zu belassen.

24) E, Stasr, Chemiker-Ztg. 82, 323 (1958).

25} Zur Herstellung der Platten fiir die Diinnschichtchromatogramme wurde Kieselgel G der
Fa. E. MERrRcK AG., Darmstadt, verwendet.
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Scine Losung in konz. Schwefelsdure ist orangegelb, diejenige in konz. Salzsiure gelb gefirbt.
Aus einer dthanolischen Losung wird Digicitrin weder durch neutrale noch durch basische Blei-
acetatlosung geféllt. Zusatz von wisseriger Ferrichloridlgsung zur dthanolischen Lésung bewirkt
starke Griinfirbung. Die 0,003 M 4dthanolische Digicitrinlésung ergibt auf Zusatz von Magnesium
und konz. Salzsdure eine weinrote Firbung, welche nach Zusatz von Wasser mit Octanol extra-
hiert werden kann2). In Amylalkohol aufgenommen, gibt der bei dieser Reduktion gebildete
Farbstoff weder mit Ammoniak noch mit gesittigter Natriumhydrogencarbonat- oder Natrium-
acetat-Losung eine Blanfarbung. Bei der Zugabe einer 1-proz. methanolischen Ferrichloridlésung
zum rot gefirbten Amylalkohol-Auszug wird nur ein Farbwechsel nach gelbgriin beobachtet ).
Wird bei der Reduktion anstelle von Magnesium Zink verwendet, so firbt sich die Lésung
orange-rotlich28). Zugabe einer 2-proz. methanolischen Lésung von Zirkonoxychlorid zur 0,002-
proz. methanolisch-wisserigen Losung des Digicitrins bewirkt eine starke Vertiefung der gelben
Farbe mit deutlicher Fluoreszenz; ein Effekt, der auf Zusatz einer 2-proz. methanolischen
Zitronensdurelésung hin wieder verschwindet?). Die 0,1-proz. &thanolische Lésung von Digi-
citrin zeigt nach dem Hinzufiigen einer 0,5-proz. dthanolischen L$sung von p-Benzochinon
(Gossypeton-Reaktion) keine Farbinderung??).

2. Derivate von Digicitrin (IX)

a) 5,3"-Diacetoxy-3,6,7,8,4',5 -hexamethoxy-flavon. Die Lésung von 0,75 g Digicitrin, 10 ml
Acetanhydrid und 2 ml Pyridin wurde 2 h im Bad von 125° erwdrmt, dann im Vakuum eingeengt.
Der Riickstand wurde in Ather aufgenommen, mit Wasser gewaschen und aufgearbeitet. Aus
Ather 0,75 g Nadeln, Smp. 141-143°; nach Kristallisation aus Athanol: Smp. 145-146°. UV.-
Spektrum: A, 250, 268 und 327 my (¢ = 17900, 17400 und 21000); Apin 241, 260 und 285 my
(¢ = 16800, 17150 und 9360).

CosHyeOsg (518,48)  Ber. C 57,91 H 5,05%  Gef. C 57,93 H 5149

Zur Verseifung wurden 1 g Diacetat in 5 ml Athanol und 15 ml 1~ Natronlauge 5 h im Bad
von 60° gehalten. Nach Entfernung des Athanols im Vakuum wurde mit wenig Wasser verdiinnt.
Beim Ansiuern mit verd. Salzsiure schieden sich gelbe Kristalle ab, die aus 15 m! Athanol
kristallisiert 0,8 g vom Smp. 177-178° ergaben. Nach Misch-Smp., Papier- und Diinnschicht-
Chromatographie: Digicitrin.

b) 3,5,6,7,8,3,4’,5’-Octamethoxy-flavon (VI). 0,75 g Digicitrin in 4 ml 1N Natronlauge
wurden unter Rithren bei 20° innert 30 min gleichzeitig mit 10 g 40-proz. Natronlauge und 6 g
Dimethylsulfat versetzt. Nach weiteren 90 min wurde das abgeschiedene 01 in Benzol aufgenom-
men, mit 1N Natronlauge gewaschen und aufgearbeitet. Der Riickstand wurde aus Ather-
Petroliather umbkristallisiert: 0,64 g Kristalle, Smp. 124-125°. Nach Kristallisation aus Alkohol:
Smp. 126°, Dimethyldigicitrin (VI) ergibt keine Farbung mit 4dthanolischer Ferrichloridlésung;
UV.-Spektrum vgl. Fig. 2. Im Diinnschichtchromatogramm (gleiches System wie fiir Digicitrin)
betragt der Rf-Wert 0,24-0,28; intensive hellblaue Fluoreszenz im UV.-Licht.

Cyo3H 6044 (462,44) Ber. C 59,73 H 5,67 ~OCH, 53,69%  Gef. C 59,44 H 5,55 -OCHj 50,35%,

c) Octamethoxyflavon VI wund 5-Hydroxy-3,6,7,8,3",4',5'-heptamethoxyflavon (VII). 0,4 g
Digicitrin in 10 ml Essigester und 40 ml dtherischer Diazomethanlésung (0,2 g Diazomethan)
wurden 48 h bei 5° belassen. Nach Zugabe von 0,5 ml Eisessig wurde im Vakuum total einge-

26) Nach E. I'. BRYANT, J. Amer. pharmaceut. Assoc. 39, 480 {1950), soll der aus Flavonglykosiden
gebildete Farbstoff nicht extrahierbar sein.

27) Nach den Autoren??) ist eine Blaufirbung bei dieser Alkalisierung fiir ein freies Hydroxyl am
C—4’ charakteristisch, ferner soll die Ferrichlorid-Zugabe beim Vorliegen einer o-Dihydroxy-
Gruppierung eine Blaufarbung bewirken.

28) Flavone mit freier OH-Gruppe am C-Atom 3 (Flavonole) gehen nach SHiMizul®) diesen
Farbtest nicht ein.

2%} Ein solcher Befund ist nach den Autoren!l) fiir 5-Hydroxyflavonole mit veritherter Hydro-
xylfunktion am C-3 charakteristisch.

30) Das Auftreten von rotbraunen Farbstoffen bei dieser Reaktion ist fiir para-stindige frcie
Hydroxylgruppen charakteristisch?) %) 16).
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dampft, der Riickstand in 30 ml Ather aufgenommen, 2mal mit je 10 ml 1~ Natronlauge extra
hiert und aufgearbeitet.

3,5,6,7,8,3,4', 5 -Octamethoxy-flavon (VI): Der nach dem Eindampfen des Atherextraktes
verbliebene kristalline Riickstand ergab nach dem Umldsen aus 3 ml Athanol 0,25 g Kristalle,
Smp. 126°. Nach Misch-Smp. und Diinnschichtchromatogramm identisch mit aus Digicitrin und
Dimethylsulfat gewonnenem Octamethylidther VI.

S5-Hydroxy-3,6,7,8,3",4',5'-heptamethoxy-flavon (VII): Die vereinigten, orangegelb gefirbten
Natronlaugeausziige (20 ml) wurden mit 20-proz. Salzsdure angesiuert und mit Ather extrahiert.
Nach Aufarbeitung und Einengen des Atherextraktes wurde ein kristalliner Riickstand erhalten,
der nach Umlésen aus 3 ml Athanol 0,11 g vom Smp. 125-126° ergab. Kristallisation aus Athanol
lieferte gelbe Nadeln, Smp. 127,5-128°; die &thanolische Losung farbt sich mit wisserigem
Ferrichlorid griin. UV.-Spektrum: 4,,,. 260 (Schulter), 282 und 336 mu (¢ = 13700, 19200 und
18300); 4,,,, 244 und 308 mu (¢ = 11800 und 12800). IR.-Spektrum vgl. Fig. 3. Diinnschicht-
chromatogramm (gleiches System wie fiir Digicitrin) Rf = 0,64-0,66; Sichtbarmachung mit
0,5-proz. Kaliumpermanganat-Loésung oder mit UV.-Licht (dunkler, briaunlicher Fleck).

CaeHyyOqy (448,41)  Ber. C58,92 H 540 Hakt 0,23% Gef. C59,03 H 542 Hakt. 0,279

d) Octamethoxyflavon VI durch Methylierung von VII. 0,08 g Heptamethoxyflavon VII
wurden mit 0,1 ml Dimethylsulfat, 3 ml Aceton und 0,8 g wasserfreiem Kaliumcarbonat 2 h
gekocht. Der nach Aufarbeitung erhaltene kristalline Riickstand gab nach Umlésen aus 1 ml
Athanol 0,065 g Kristalle, Smp. 126°. Nach Misch-Smp. und Diinnschichtchromatogramm iden-
tisch mit aus Digicitrin und Dimethylsulfat gewonnenem Octamethylither V1.

e) 5,3-Dibenzyloxy-3,6,7,8,4',5'-hexamethoxy-flavon (VIII). 0,5 g Digicitrin in 12 ml Aceton
wurden mit 0,6 g Natriumjodid, 0,6 g Benzylchlorid und 2 g wasscrfreiem Kaliumcarbonat 21/, h
gekocht. Nach Versetzen mit Wasser wurde mit Ather ausgezogen, der Extrakt mit 1~ Natron-
lauge gewaschen und aufgearbeitet. Der Riickstand kristallisierte aus Petroldther: 0,6 g vom
Smp. 70-72°, nach Kristallisation aus Ather-Petroldther, Smp. 75-76°. UV.-Spektrum vgl. Fig. 2.
Diinnschichtchromatogramm (gleiches System wie fiir Digicitrin) Rf = 0,68-0,71; Sichtbar-
machung mit 0,5-proz. Kalivmpermangenat-Losung und Fluoreszenz im UV.-Licht.

CyHy, 04 (614,62)  Ber. C 68,39 H 5,589, Gef. C68,26 H 5,679,

3. Alkalispaltungen

a) Von Di-O-methyl-digicitvin VI. 0,6 g Dimethyldigicitrin VI, 6 m! 80-proz. Athanol und
1,2 g Kaliumhydroxid wurden 4 h im Bad von 115° gehalten, dann im Vakuum eingeengt, der
Riickstand in 15 ml Wasser aufgenommen und solange CO, zugefiigt, bis die Losung auf Phenol-
phthalein cben noch ansprach. Hierauf wurde mit Ather extrahiert, der Extrakt mit 25-proz.
Kochsalzlosung gewaschen und aufgearbeitet.

2-Hydroxy-w, 3,4, 5, 6-pentamethoxy-acetophenon (I): Im Riickstand des obigen Atherextraktes
verblieben 0,38 g gelbliches Material, welches nach Kristallisation aus 30-proz. Athanol 0,28 g
Bldttchen vom Smp. 64-65° lieferte. Nach Sublimation bei 40°/0,01 Torr, Smp. 65-66°31). In
ithanolischer Losung mit wisserigem Ferrichlorid Grinfarbung. UV.-Spektrum: 4 284, 290

"Max
(Schulter) und 349 mu (¢ = 12500, 3210 und 2880); A,;,, 250 und 321 my (¢ = 1740 und 2050).

CsH 505 (286,27)  Ber. C 54,54 H 6,34 -OCH, 54,209, Gef. C 54,72 H 6,38 —~OCH, 53,669,

Im Diinnschichtchromatogramm (gleiches System wie fiir Digicitrin) betrigt der Rf-Wert
0,44-0,47; Entwicklung mit 0,5-proz. Kaliumpermanganat-Lésung. Das Priparat ist nach
Misch-Smp., UV.-Spektrum und Diinnschichtchromatogramm mit 2-Hydroxy w, 3,4, 5, 6-penta-
methoxy-acetophenon aus Calycopterin (XI) identisch32).

Tri-O-methyl-gallussauve 1V : Die aus der Spaltung erhaltene, mit Ather extrahierte, schwach
alkalische wésserige Losung schied beim Ansduern mit 20-proz. Salzsdure 0,195 g Kristalle,
Smp. 159-160°, ab. Smp. nach Kristallisation aus Essigester: 166-167°. UV.-Spektrum: 4 261
und 290 my (Schulter) (¢ = 9530 und 3210); 4,,,, 233 myu (e = 2470).

CpoH1oO5 (212,196) Ber. C 56,59 H 5,709 Gef. C 56,69 H 5,72%,

max

31) Smp. von I nach SESHADRI & VENKATESWARLU?): 65-67°,
32) Fiir diesen Vergleich stand uns eine Substanzprobe von Dr. W. KARRER zur Verfiigung.



Volumen xiv, Fasciculus 1 (1962) — No. 28 239

Die Verbindung ergab mit authentischer Tri-O-methyl-gallussiurc vermischt keine Smp.-
Depression. Identitdt auch nach UV.-Spektrum sowie Diinnschichtchromatogramm, System:
Kieselgel, z-Butanol (mit 2N Essigsdure dquilibriert), Rf = 0,85; Sichtbarmachung mit 0,5-proz.
Kaliumpermanganat-Lésung.

b) Von Di-O-benzyl-digicitrin VII1. 0,5 g Dibenzyl-digicitrin VIIT wurden mit 5 ml 80-proz.
Athanol und 1 g Kaliumhydroxid 3 h im Bad von 110° erwarmt. und hierauf im Vakuum einge-
engt. Der Riickstand wurde in 10 ml Wasser aufgenommen und soviel CO, hinzugefiigt, bis die
Losung auf Phenolphthalein eben noch ansprach, wobei sich Kristalle abschieden.

2-Hydroxy-w-3, 4, 5-tetramethoxy-6-benzyloxy-acetophenon (I1I): Die gewaschenen und getrock-
neten Kristalle (0,25 g, Smp. 62-63°) schmolzen nach Kristallisation aus Petrolather bei 64,5-65°.
Loslich in 1N Natronlauge; die dthanolische L8sung ergibt mit wisserigem Ferrichlorid Griin-
farbung. UV.-Spektrum: A 285 und 349 myu (¢ = 11350 und 2960); 4 253 und 320 mg
(¢ = 3470 und 2180).

CoHyp0, (362,67) Ber. C 62,97 H 6,12 ~OCH, 34,26% Gef. C 62,92 H 6,16 —~OCHj, 33,75%

3-Benzyloxy-4, 5-dimethoxy-benzoesgure (V): Die nach Abnutschen von II verbliebene alka-
lische Losung wurde mit wenig Ather extrahiert und mit 20-proz. Salzsiure angesduert, wobei
sich 0,22 g Kristalle abschieden, Smp. 170-171°. Nach Umlésen aus Athanol: Smp. 173-174°.
UV.-Spektrum: 4 261 und 289 myu (Schulter) (¢ = 9650 und 3500); A,,,,, 235 mu (¢ = 3470).

mar min

CysHyO; (288,288) Ber. C 66,66 H 5,599 Gef. C66,35 H 5,68Y%

Keine Smp.-Depression mit einem nach SPATH & RODER!?) synthetisierten Priparat. Iden-
titat der UV.- und IR.-Spektren, sowie im Diinnschichtchromatogramm (System wie fiir Tri-O-
methyl-gallussdure), Rf = 0,90-0,94; Sichtbarmachung mit 0,5-proz. Kaliumpermanganat-
Losung.

max min

4. v, 2, 3, 4, 5-Pentamethoxy-6-benzyloxy-acetophenon (III)

a) Awus Spaltketon II. 0,1 g Spaltketon II (aus Alkalispaltung von Dibenzyldigicitrin VIII),
0,15 ml Dimethylsulfat, 5 ml Aceton und 1 g wasserfreies Kaliumcarbonat wurden 2 h unter
Riickfluss gekocht. Nach Abdampien des Acetons wurde mit Wasser versetzt und mit Ather
extrahiert. Der Ather wurde mit 1~ Natronlauge gewaschen und aufgearbeitet. Der 6lige Riick-
stand ergab nach Erwirmen mit 0,07 g 2,4-Dinitrophenylhydrazin und 0,1 ml konz. Salzsiure
auf Zusatz von Wasser hin 0,12 g gelbe Nadeln, Smp. 114-116°, Nach Kristallisation aus Ligroin,
Smp. 117-117,5°.

CoeH O, N, (556,51) Ber. C 56,11 H 5,07 N 10,079, Gef. C 56,21 H 5,09 N 10,259,

b) Aus Spaliketon I. 0,14 g Spaltketon I (aus Alkalispaltung von Dimethyldigicitrin VI),
4 ml Methanol, 0,0115 g Natrium gelost enthaltend, und 0,07 g Benzylchlorid wurden 6 hunter
Riickfluss gekocht, abgekiihlt, mit Wasser versetzt und mit Ather extrahiert. Nach demWaschen
mit 1N Natronlauge wurde aufgearbeitet und der 6lige Riickstand wie oben mit 2,4-Dinitro-
phenylhydrazin erwarmt: 0,12 g Kristalle vom Smp. 115-116°; nach Kristallisation aus Ligroin:
Smp. 117-117,5°; nach Misch-Smp. und IR.-Spektrum mit dem nach a) bereiteten Praparat
identisch.

Dic Analysen wurden in unserem mikroanalytischen Laboratorium (Leitung Dr. A. Dir-
sCHERL) ausgefiibrt. Die UV.- und TR.-Spektren sind in unserer physikalisch-chemischen Abtei-
lung (Leitung Dr. M. KorLER) von den Dres. L. CEOPARD und J. WURsCH aufgenommen
worden.

SUMMARY
Digicitrine, a new flavone isolated from dried leaves of Digitalis purpurea L., is
shown to be 5,3'-Dihydroxy-3,5,7,8,4',5'-hexamethoxy-flavone.
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