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Les prises d’essai ont été de 0,400 gr. sauf pour le caryophyllene
(0,100 gr.). Tl a été employé 1/26éme de chacune des solutions ozonées,
et la colorimétrie a été effectuée aprés dilution a4 100 em3.

CONCLUSIONS.

Le caryophyllene que nous avons isolé par distillation de la
fraction non phénolique de l'essence de girofle saponifiée est un
individu chimique. Son hydrogénation sur un catalyseur au palla-
dium ne donne qu’un dihydro-caryophylléne.

Ce sesquiterpéne posséde deux liaisons éthénoidiques non con-
juguées, 'une est incluse en « dans le groupement isopropylidéne,
l'autre est cyeclique, et supportée par le carbone tertiaire méthylé.

Les spectres Raman paraissent étre inconciliables avec Dexis-
tence d'un cycle C7; nous n’avons pu jusqu'ici obtenir une preuve
de l’existence d'un tel cyecle.

Nous adressons nos vifs remerciements & M. le Prof. K. Briner, Directeur des Labo-
ratoires de Chimie théorique, technique et d’Klectrochimie de I’Université de Genéve,
qui a bien voulu mettre & notre disposition les apparcils utilisés pour diverses mesures
physico-chimiques.

Laboratoires scientifiques de L. Givaudan & Cie. S. A.
Vernier-Gencve.
Laboratoires de Chimie théorique, technique et
d’Electrochimie de 1’Université, Geneve.

91. Uber Bestandteile der Nebennierenrinde und verwandte Stoffe.
49. Mitteilung?).
Teilsynthese von Pregnen-(5)-triol-(33,17 3, 21)-on-(20)
und Pregnen-(5)-diol-(33,17 3)-on-(20)
von H. G. Fuechs und T. Reichstein.
(16. VI. 41.)

Vor einiger Zeit wurden die Teilsynthesen von Substanz S2) und
Substanz P beschrieben®). Obwohl die angewandte Methode um-
standlich ist und schlechte Ausbeuten licfert, steilt sie den bisher
einzigen Weg zur Bereitung von Pregnanderivaten mit eciner Dioxy-
aceton-Seitenkette dar. In vorliegender Arbeit wird zunichst die in
analoger Weise durchgefithrte Herstellung des Pregnen-(3)-triol-
(38,178, 21)-on-(20)-diacetats (X) beschriechen. Dieses Produkt
wurde dann weiter in Pregnen-(5)-diol-(3 8, 17 8)-ou-(20) (X XIT) iber-
1) 48. Mitteilung, J. v. Eww, T. Reichstein, Helv. 24, 418 (1941).
5y J.oov Kuw, T. Reichstein, Helv. 23, 1114, 1253 (1940).
3y J. v. EBuw, T. Reichstein, Helv. 24, 401 (1941.)
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gefithrt, analog der kiirzlich beschriebenen!) Bereitung von Sub-
stanz 1. aus Substanz P.

Als Ausgangsmaterial diente Allyl-androsten-(5)-diol-(3 5, 17 «)
(I)2) bzw. sein 3-Monoacetat (I1)?). Dieses gab bei der Wasser-
abspaltung mit Pyridin nund Phosphoroxychlorid nach der wvon
Butenandt und Peters beniitzten Methodik?) das 17-Allyliden-andro-
sten-(H)-ol-(3)-acetat (I11) neben anderen Produkten. Der Stoff (I11)
zeigte im U.V. starke selektive Absorption mit einem Maximum bei
239 mu und log ¢ = 4,43). Durch Hydroxylierung mit Osmium-
tetroxyd nach Criegeet) wird er in ein Gemisch von Hydroxylierungs-
produkten iibergefiihrt. Als schwerst losliche Komponente liess sich
das Pentol (IV) isolieren, das wir entsprechend der frither vorge-
schlagenen Nomenklatur?) als Homo-( w)-pregnen-(5)-pentol-(3 8,178,
208,218,22)bezeichnen. Beziiglich der rdumlichen Lage der Hydroxyle
ist diese Verbindung némlich identisch mit dem entsprechenden in
5-Stellung gesittigten Allopregnan-Derivat, was durch Hydrierung
sichergestellt wurde (vgl. weiter unten). Daneben wurde wieder ein
Triol erhalten, dem die Konstitution eines Homo-(w)-pregnadien-(5,
17)-triol-(3 8, 21 o, 22) (XI1I) zukommt. Es ist also sterisch durchaus
analog gebaut wie das entsprechende gesittigte Trinl®), was sich aus
den weiter beschriebenen Umformungen iiber (XV)—(XIX) zu (VILI)
ergibt; ausserdem wurde die Konstitution dnrch die zwei folgenden
Abbaureaktionen noch weiter sichergestellt. Hydrierung lieferte das
gesittigte noch unbekannte Allo-homo-(w)-pregnantriol-(3 8, 21 «, 22)
(XII); dieses gab bei der Oxydation mit Chromsiure eine Siure,
deren Methylester bei 140° schmolz. Nach Schmelzpunkt und Misch-
probe war er identisch mit dem Methylester der 3-Keto-androstanyl-
17-essigsdure (X1I), der zum Vergleich durch Verseifung, Methylierung
und Oxydation mit Chromsiure aus dem entsprechenden 3-Acetoxy-
ester (XXIV)$) bereitet wurde. Ausserdem wurde das Triol (XI1J)
mit Perjodsdure abgebaut und anschliessend acetyliert, wobei es den
bekannten Aldehyd (XIV)7) lieferte, der nach Schmelzpunkt und
Mischprobe mit authentischem Material identisch war. Die Kon-
figuration des Triols (XIII)in 21-Stellung ergibt sich aus dem Resultat
der weiteren Umformungen (vgl. unten).

Als zweites Nebenprodukt wurde in kleiner Menge ein Triol
(XIIIb) vom Smp. 195° erhalten. Eg unterscheidet sich von (X1III)
nur durch die rdumliche Lage der Hydroxylgruppe in 21-Stellung,

1y 48. Mitteilung, J. v. Euw, T. Reichstein, Helv. 24, 418 (1941).

2) A. Butenandt, D. Peters, BB. T1, 2688 (1938).

3} Wir danken Herrn P.-D. Dr. H. Mokler, Ziivich, fir die Ausfihrung dieser
Messung. .
1y A. 522, 75 (1936); Z. angew. Ch. 51, 519 (1938).
5y J. v. Euw, T. Reichstein, Helv. 24, 401 (1941).

8) Pl. A. Plattner, W. Schreck, Helv. 22, 1184 (1939).
7y K. Miescher, A. Wettstein, C. Scholz, Helv. 22, 906 (1939).
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da es beim Abbau mit Perjodsiure und anschliessender Acetylierung
ebenfalls den Aldehyd (XIV) liefert und ferner iiber die Stufen (X'Vb)
und (XVIb) in (V) und (VI) iibergefiihrt werden kann. Somit ist es
als Homo-(w)-pregnadien-(5, 17)-triol-(3 8, 218, 22) zu bezeichnen.
Schliesslich konnte auch die Anwesenheit kleiner Mengen des in
21-Stellung isomeren Pentols (IVa) durch Isolierung der acetylierten
Aceton-Verbindung (XVILI) festgestellt werden. Die Hydroxylierung
von (IIT) erfolgt demnach offenbar so, dass sich zunéchst die Osmium-
Derivate der zwei stereoisomeren Triole (XIIT) und (XIIIb) bilden.
Die weitere Osmierung derselben verliuft zwar sterisch gleichartig
und weitgehend einheitlich, jedoch verschieden schnell. Nur (XIIIb)
wird rasch weiter osmiert und bildet (IV). Daher sind (IV} und
(XIII) die Hauptprodukte. Die Entstehung der Nebenprodukte
(XXIIb) und (IVa) ist so zu erkliren, dass ein kleiner Teil von (XIIIb)
unveridndert bleibt und umgekehrt ein kleiner Teil von (XI1I)langsam
weiter osmiert wird. Wahrscheinlich entstehen noch weitere Neben-
produkte, die aber nicht untersucht wurden.

Das Pentol (IV) wurde wie in den frither genannten Féllen mit
Aceton in 21, 22-Monoaceton-homo-(w)-pregnen-(5)-pentol-(3 8, 17 8,
208, 218, 22) (V) und dieses durch Acetylierung in das entsprechende
3,20-Diacetat (VI) iibergefithrt. Um das Pentol (IV) konfigurativ
mit dem frither beschriebenen, entsprechenden gesittigten Pentol
der Allo-Reihe zu verkniipfen und die damals vorgeschlagene Nomen-
klatur eindeutig anwenden zu koénnen, wurde (VI) der Hydrierung
unterworfen. Es entstand tatsédchlich das erwartete 21,22-Mono-
aceton-allo-homo-(w)-pregnan-pentol-(3 8, 178, 204, 213, 22)-diace-
tat-(3,20). Da letzteres jedoch mit (V1) isomorph ist und mit diesem
keine Schmelzpunktserniedrigung liefert, musste die Identitit noch
weiter sichergestellt werden, zu welchem Zwecke das Hydrierungs-
produkt alkalisch verseift wurde. Der entstandene Stoff erwies sich
nach Schmelzpunkt, Mischprobe und Drehung als identisch mit
21, 22-Monoaceton-allo-homo-(w)-pregnan-pentol-(3 8,175, 208, 213,
22), das mit (V) nicht isomorph ist und sich leicht aavon unter-
scheiden lasst. Damit diirfte bewiesen sein, dass der riumliche Bau
in beiden Verbindungsreihen gleichartig ist. (VI) lisst sich von der
isomorphen gesittigten Allo-pregnan-Verbindung am leichtesten
durch die Reaktion mit Tetranitromethan unterscheiden. Nur (VI)
gibt mit diesem Reagens eine Gelbfirbung. Ausserdem sind die spez.
Drehungen deutlich verschieden.

Zur Abspaltung des Acetons wurde (VI) mit wissriger Essig-
sdure erwirmt. Das entstandene Diacetal (VII) krystallisierte nicht
und wurde direkt mit Perjodsiure oxydiert, wodurch der acetylierte
Aldehyd (VIII), das Pregnen-(5)-triol-(3 8, 17 8, 20 )-al-(21)-diacetat,
in krystallisierter Form resultierte. Die angegebene riumliche An-
ordnung der Hydroxylgruppen, insbesondere derjenigen in 20-Stellung,



— 809 —

wurde durch Hydrierung und anschliessende Acetylierung gesichert;
der dabei entstehende Stoff (XXIII) war nach Schmelzpunkt, Misch-
probe und Drehung identisch mit dem Triacetat von Substanz K,
die nach der kiirzlich vorgeschlagenen Nomenklatur als Allopregnan-
tetrol-(38, 178, 208, 21) bezeichnet wird!). Der Aldehyd (VIII)
besitzt somit in 17- und 20-Stellung ebenfalls 8-Konfiguration. Das-
selbe gilt natiirlich auch fiir das Pentol (IV) und fiir das rdumlich
gleichgebaute Pentol der Allopregnan-Reihe von v. Huw und Reich-
stein?).

Durch vorsichtige Verseifung des acetylierten Aldehyds (VIII)
mit wissrig-methanolischem Kaliumhydrogencarbonat wurde der
freie Oxyaldehyd (IX) in pulvrig krystallisierter Form, aber nicht
ganz rein, erhalten. Voraussichtlich diirfte dabei die urspriinglich in
3-Stellung befindliche Acetylgruppe nur teilweise abgespalten worden
sein. Durch Kochen mit Pyridin wurde der Aldehyd (IX) in das
entsprechende Dioxyaceton-Derivat umgelagert, das in Form seines
Diacetats (X) isoliert wurde. Dieses krystallisierte aus Benzol in
farblosen Stibchen oder Rhomboedern, die bei 198—200° schmolzen
und eine spez. Drehung von [alf = —15,3° -3¢ (Chloroform) be-
sassen. Sie reduzierten, in wenig Methanol geldst, alkalische Silber-
diamminlésung bei Zimmertemperatur rasch und stark. Weniger
reine Proben zeigten stets einen doppelten Schmelzpunkt: bei etwa
1769 trat teilweise Verfliissigung und Umwandlung in lange Spiesse
ein, die bei 193—200° fertig schmolzen. Als zweite Reaktionsfolge,
die zu demselben Endprodukt fithrt, wurde das Triol (XIIT) zunéchst
acetoniert und die Acetonverbindung (XV)in Form ihres Monoacetats
(XVI) mit Osminmtetroxyd hydroxyliert. Der entstehende Stoff
(XVII) war nicht identisch mit (V) und wurde in Form des Diacetats
(XVIII) fertig gereinigt, das wiederum nicht mit (VI) identisch war.
Abspaltung des Acetons gab (XIX), das zum Unterschied von (VII)
krystallisierte. Bei der Oxydation mit Perjodsidure lieferte es einen
krystallisierten Aldehyd, der mit dem aus (VIL) bereiteten Aldehyd
(VIII) identisch war. Die Stoffe (XVII), (XVIII) und (XIX) unter-
scheiden sich von (V), (VI) und (VII) somit nur durch die rium-
liche Lage der Hydroxylgruppe in 21-Stellung. Das der Stoffreihe
(XVII)—(XIX) zugrunde liegende Pentol wird daher als Homo-(w)-
pregnen-(5)-pentol-(3 8, 178, 20 8, 21«, 22) bezeichnet.

Zur Herstellung von (XX1) wurde das Diacetat (X) mit einem
Uberschuss von Methylmagnesiumbromid behandelt und gab rohes
20-Methyl-pregnen-(5)-tetrol-(3 8, 178, 207, 21), das wahrscheinlich
als Gemisch der zwei Stereoisomeren (XXa) und (XXb) vorlag. Das
Rohprodukt enthielt ausserdem noch das dem Diacetat (X) zugrunde-
liegende freie Trioxyketon. Es wurde direkt dem Abbau mit Per-

1-) D. A. Prins, T. Reichstein, Helv. 23, 1490 (1940).

2) Helv. 24, 401 (1941).
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jodsdure unterworfen, wobei neben 373, 17 f-Dioxy-itio-cholen-(5)-
saure (aus dem Trioxyketon) als einzig fassbares Neutralprodukt das
gesuchte Pregnen-(5)-diol-(3 4, 17 8)-on-(20) (XXI) resultierte, das
durch sein 3-Monoacetat (XXII) weiter charakterisiert wurde. So-
wohl das freie Dioxyketon (XXI) wie das Monoacetat (XXITI) zeigen
bei der Bestimmung des Schmelzpunktes Anomalien, die moglicher-
weise durch Umlagerung oder Zersetzung wiahrend des Schmelzens
verursacht werden.

Experimenteller Teil.
(Alle Schmelzpunkte sind korrigiert.)
Homo-(w)-pregnatrien-(5,17,21)-0l-(38)-acetat (ILI).

4,7 g Allyl-androsten-(5)-diol-(3 #, 17 «)-monoacetat-(3) (II)1)
wurden mit 256 em? absolutem Pyridin und 5,9 cm? frisch destilliertem
Phosphoroxychlorid 25 Minuten unter Ritckfluss gekoeht. Hierauf
wurde abgekiihlt, auf 100 g Eis gegossen, mit 25 ¢m? konz. Salzsiure
unter Riithren angesiuert und dreimal mit Ather ausgeschiittelt.
Die vereinigten Atherlosungen wurden mehrmals mit verdiinnter
Salzsdure, Sodaldosung und Wasser gewaschen, {iber Natriumsulfat
getrocknet, stark eingeengt und beim Einsetzen der Krystallisation
mit 40 em?® Methanol versetzt. Die ausgeschiedenen Krystalle
wurden abgenutscht, mit Methanol gewaschen und im Vakuum
getrocknet. Sie wogen 2,4 g und schmolzen bei 184—205° Fiir die
weiteren Umsetzungen waren sie rein genug. Kine Probe wurde
im Molekularkolben bei 0,01 mm Druck und 180° Badtemperatur
sublimiert, zunichst aus Benzol-Methanol, dann nochmals aus Benzol-
Ather umkrystallisiert. Es wurden farblose Blittchen erhalten, die
bei 201° bis 210° schmolzen und trotz dieses unscharfen Schmelz-
punktes richtige Verbrennungswerte gaben. Zur Analyse wurde im
Hochvakuum bei 85° getrocknet.

5,552 mg Subst. gaben 16,575 mg CO, und 4,73 mg H,0O
- Cy,H,,0, (354,51) Ber. C 81,31 H 9,679
Gef. ,, 81,47 ,, 9,539,

Das U.V.-Absorptionsspektrum in Hexan zeigte eine starke
Bande mit einem Maximum bei 239 mu (log ¢ = 4,4). Die Mutter-
laugen enthielten noch tiefer schmelzende Produkte, die nicht weiter
untersucht wurden.

Homo-(w)-pregnen-(5)-pentol-(32,178,208, 213, 22) (IV).
2,4 g im Hochvakuum sublimiertes, aber nicht ganz reines
Homo-(w)-pregnatrien-(5, 17. 21)-0l-(3 8)-acetat (II1) vom Smp. 1849
bis 2059 wurden in 400 cm3 absolutem Ather geldst, mit der Lisung von
4 g Osmiumtetroxyd in 30 ecm3 absolutem Ather versetzt und zwei
Tage bei Zimmertemperatur stehen gelassen, wobei ein reichlicher,

1) A. Bulenandt, D. Peters, B. 71, 2688 (1938).
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schwarzbrauner Niederschlag ausfiel. Die Hauptmenge des Athers
wurde auf dem Wasserbad, weitere Anteile bis auf einen kleinen Rest
im Vakuum abgedampft. Dann wurden 200 em? Alkohol sowie die
Losung von 40 g krystallisiertem Natriumsulfit in 400 ¢m?3 Wasser
zugegeben und die Mischung 4 Stunden unter Riickfluss gekocht,
wobei am Anfang nur wenig gekiihlt wurde, damit der verbliebene
Ather abdestillieren konnte. Hierauf wurde filtriert und der schwarze
Riickstand nacheinander mit 50-, 60-, 70-, 80-, 90- und 100-proz.
Alkohol ausgekocht. Die vereinigten, fast farblosen Filtrate wurden im
Vakuum auf 200 em?® eingeengt, der Riickstand mit 400 em3 Chloro-
form griindlich durchgeschiittelt und die dicke Emulsion filtriert.
Dag TIfiltrat liess sich gut trennen und wurde noch 20mal mit je
200 em?® Chloroform ausgeschiittelt. Das zur Filtration der Emulsion
beniitzte Filter wurde dabei mit dem fiir die Ausschiittelungen ver-
wendeten Chloroform griindlich ausgezogen. Die erhaltenen Chloro-
formausziige passierten der Reihe nach noch einen Scheidetrichter
mit 30 em?® 10-proz. Kaliumecarbonatlésung und einen weiteren mit
20 em?® Wasser. Sie wurden hierauf iiber Natriumsulfat kurz ge-
trocknet und im reduzierten Vakuum bis auf etwa 20 em? eingeengt.
Dieses Konzentrat wurde mit 2 cm3 80-proz. Methanol versetzt. Beim
Reiben trat sehr bald Krystallisation ein, die durch mehrstiindiges
Stehenlagsen bei 0° moglichst vervollstindigt wurde. Durch Ab-
nutschen und Nachwaschen mit Chloroform unter Zusatz von etwa
29, Methanol wurden 700 mg Krystalle erhalten, die roh bei 228° bis
251° schmolzen. Die Mutterlaugen wurden im Vakuum eingedampit
und gut getrocknet. Sie wogen 1,7 g (Verarbeitung derselben vgl.
weiter unten.) Das krystallisierte Material kann direkt fiir die weiteren
Umsetzungen beniitzt werden. Eine Probe wurde zweimal aus Alkohol
unter Zusatz einer Spur Wasser umkrystallisiert und mit Benzol und
Ather gewaschen. s wurden farblose, kugelige Drusen erhalten, die
bei 246—257° unter leichter Zersetzung schmolzen. Das lufttrockene
Préiparat zeigte beim Trocknen im Hochvakuum bei 115° einen Ge-
wichtsverlust von 7,039, was ungefihr 1,5 Mol Krystallwasser ent-
sprechen wiirde.
4,446 mg Subst. (trocken) gaben 11,335 mg CO, und 3,76 mg H,0
C,sH440, (380,51) Ber. C 69,45 H 9,549
Gef. ,. 69,57 ,, 9,469

Die spez. Drehung des Ilufttrockenen Praparates betrug:

[a]}y = —61,00 - 2,50 (¢ = 1,591 in Alkohol).
15,881 mg zu 0,9994 em3; [ = 1 dm; a;)S = —0,97% -} 0,04°. Fir die wasserireie
Substanz ergdbe sich daraus eine Drehung von: [oz]]l)5 = ---65,7°.

Abban zu Androstan-dion-(3,17). 31 mg Homo-(w)-
pregnen-(5)-pentol-(3 8,174, 20 8, 218, 22) (IV) vom Smp. 246—257°
wurden in 3 cm3 absolutem Alkohol gelost und mit 0,3 em3 Eisessig
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und 15 mg Platinoxyd in Wasserstoffatmosphire geschiittelt. Die
Hydrierung war nach 1 Stunde beendet. Es wurde filtriert und im
Vakuum eingedampft. Der Riickstand wog 32 mg und schmolz roh
bei 212—232°, Er wurde in 3,2 em3 Eisessig gelost und mit 3,2 em?3
2-proz. Chromtrioxyd-Eisessiglosung (= 64 mg CrO,; entsprechend
7,5 Mol.-Aquiv.) versetzt, wobei sofort eine braune Féllung entstand.
Das Gemisch blieb 16 Stunden bei Zimmertemperatur stehen. Die
Loésung, die noch nicht vollig klar war, aber noch reichliche Mengen
freier Chromsiure enthielt, wurde im Vakuum eingedampft, der
Riickstand mit Wasser versetzt und mit Ather ausgeschiittelt. Die
Atherlosung wurde mit verdiinnter Schwefelsiure, Natronlauge und
Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und eingedampft.
Der nentrale Riickstand wog 10 mg und schmolz roh bei 103—1269.
Er wurde iiber eine Siule von 300 mg Aluminiumoxyd nach der
Durchlaufmethode chromatographisch gereinigt. Das mit Benzol-
Pentan (1:4) erhaltene Eluat krystallisierte aus Benzol-Pentan in
farblosen Blittchen vom Smp. 130—132°% Die Mischprobe mit
authentischem Androstan-dion-(3,17) gab keine Schmelzpunkts-
erniedrigung.

Homo-(w)-pregnadien-(5,17)-tricl-(38,21«,22) (X1II)
vom Smp. 1649

3,62 g trockene Mutterlaugen des Pentols (I'V) aus zwel Ansétzen
wurden in 200 em3 absolutem Benzol gelost, durch cine mit Benzol
bereitete Sédule von 70 g Aluminiumoxyd (Merck, standardisiert
nach Brockmann) filtriert und mit je 300 e¢m? der in der Tabelle
genannten Losungsmittel nachgewaschen. Jedes Filtrat wurde fiir
sich eingedampft, gewogen und untersucht.

Die Fraktion 1 gab aus Benzol-Ather farblose Blittchen vom
Smp. 198—206° die moglicherweise Ausgangsmaterial (II) dar-
stellen und bei der Mischprobe mit diesem keine Schmelzpunkts-
erniedrigung gaben. Die Fraktionen 2—13 wurden nicht weiter
untersucht.

Die grosse Fraktion 14 gab durch Umkrystallisieren aus Alkohol-
Ather reichliche Mengen des Triols (XIII) in Form wolliger Nadeln
vom Smp. 162—164°. Eine weitere Menge desselben Produktes wurde
in gleicher Weise aus Fraktion 15 gewonnen. Zusammen wurden
davon 1,06 g erhalten. Aus den Mutterlaugen der beiden Fraktionen
14 und 15 liessen sich dann durch fraktionierte Krystallisation und
anschliessendes Umkrystallisieren aus wenig Alkohol-Aceton 100 mg
eines isomeren Tricls (XIITIb) vom Smp. ca. 195° gewinnen.

Die Fraktion 16 gab beim Umkrystallisieren aus Alkohol-
Chiloroform unter Zusatz einer Spur Wasser Krystalle vom Smp. 2000
bis 204°, Die folgenden Fraktionen 17—29 gaben in gleicher Weise
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héher, bei etwa 225—250° schmelzende XKrystalle. Alle diese
Fraktionen wurden aber vereinigt und die ganze Menge (1,3 g)
acetoniert, acetyliert und anschliessend chromatographiseh getrennt
(vgl. Beschreibung weiter unten).

Frakt. . . Gewicht des
Nr. Losungsmittel Riickstandes
1. abs. Benzol . . . . . . . . . .. 172 mg
2. - " e e e e 42 ,
3. ” ye e e e e e e 11 ,,
4. 509, Benzol, 509, Ather . . . . . 55 .,
5. abs. Ather . . . . . . . . . . .. 31 ,,
6. . by e e e e e e e e e 8 .,
7. " by e e e e e e e 6 .,
8. 5%, Chloroform 959, Ather . . . 6 .,
9. 109, . 90°%, . 11 ,
10. 309, - 70% ., .. 50 ,,
11. 66%, . 34°% ., .. 19 .,
12. 1009, ’ e e e e 25 ,,
13. 1009, . e e e e 37,
14. 5% Methanol 959% Chloroform. . 1200 ,,
15. 107 " 909, - .. 648 ,,
16. 200/, 80, . .. 242,
17. 309, " 70%, » .. 142
18. 409, . 609 . .. 165 ,,
19. 50% .. 50% o 144 .
20. 509, ’s 509, - L 73,
21. 509, - 509, " . 60 ,,
22. 509, . 509, ., .. 30 ,,
23. 509, . 509, » .. 40 ,,
24. 509, " 509, ' .. 25 ,,
25. 509, . 509, % .. 30 ,,
26. 509, - 509, . . 22 ,,
27. 509, 509, . . u .,
28. 509, . 509, . C 10
29, 509, 509, .. ‘ 8 .,

Das Triol (XIII) wurde zur Analyse nochmals aus Alkohol-Ather
umkrystallisiert. Die farblosen, feinen Nadeln schmolzen unver-
dndert bei 162—164° und zeigten eine spez. Drehung von: [«]] =
—76,1% 4+ 3% (¢ = 0,801 in Dioxan).

8,11 mg Subst. zu 1,0125 em?; | = 1 dm; oz]l)4 =— 0,61" + 0,02°

Zur Analyse wurde 1 Stunde im Hochvakuum bei 95° getrocknet.
5,013 mg Subst. gaben 13,925 mg CO, und 4,54 mg H,0
CpH,0; (346,49) Ber. C 76,26 H 9,899
Gef. ,, 75,81 ,, 10,13%
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Homo-(w)-pregnadien-(5, 17)-triol-(34,218,22) (X11Ib)
vom Smp. 195H°.

Das isomere Triol schmolz nach Umkrystallisieren aus Athanol-
Aceton bei 194,5—196° und zeigte eine spez. Drchung von: [a]p =
—48,20 4 39 (¢ = 0,935 in Dioxan).

9,462 mg zu 1,0125 cm®; [ == 1 dm; J;f = — 0,459 + 0,020
Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 100° getrocknet.
4,224 mg Subst. gaben 11,785 mg CO, und 3,71 mg H,0
Cypl;,0, (346,49) Ber. C 76,26 H 9,899
Gef. ,, 76,14 ,, 9,839,

Die Konstitution und Konfiguration folgt aus dem Resultat des
weiter unten beschriebenen Abbaus mit Perjodsidure sowie der
anderen Umsetzungen (vgl. Schluss des experimentellen Teils).

Abbau des Homo-(w)-pregnadien-(5,17)-triols-(35,21a,22)
(XILI).

a) Zum Pregnadien-(5,17)-0l-(38)-al-(21)-acetat (XIV).
110 mg Triol (XIII) vom Smp. 162-—164° wurden in 20 ¢m3 Dioxan
geldst, mit der Losung von 160 mg Perjodsiure in 2 em?® Wasser ver-
setzt und 16 Stunden bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Dann
wurden 3 cm?® 5-proz. Kaliumhydrogencarbonatlésung zugegeben,
wodurch sich die Mischung milchig triibte. Es wurde im Vakuum
bei 25° Badtemperatur auf 5 cm3 eingeengt und zweimal mit Ather
ausgeschiittelt. Die Atherlosung wurde mehrmals mit Wasser gewa-
schen, iiber Natriumsulfat getrocknet und zunichst auf dem Wasser-
bad und hierauf nach Zusatz von etwas Benzol im Vakuum vollig
eingedampft. Der Riickstand krystallisierte aus wenig Ather in stern-
formig gruppierten Nadeln, die nicht ganz scharf bei etwa 1750
schmolzen und 80 mg wogen. Da in der Literatur nur der acetylierte
Aldehyd beschrieben ist, wurden die 80 mg in 1 ecm?® Pyridin geldst,
mit 0,5 em3 Essigsdure-anhydrid versetzt und 16 Stunden bei Zimmer-
temperatur stehen gelassen. Dann wurde im Vakuum eingedampft,
der Riickstand in Ather gelost, die Losung neutral gewaschen, iiber
Natriumsulfat getrocknet, stark eingeengt und die bald einsetzende
Krystallisation durch Zusatz von Pentan moglichst vervollstindigt.
Das Krystallisat wurde im Molekularkolben bei 0,04 mm Druck und
65° Badtemperatur sublimiert und, da es noch ungcharf schmolz,
chromatographisch gereinigt. Die mit absolutem Benzol eluierbaren
Anteile gaben durch Krystallisation aus Ather-Pentan farblose Na-
deln, die immer noch unscharf bei 180—1879 schmolzen. Der Schmelz-
punkt wurde durch weiteres Umkrystallisieren nicht verbessert. Ver-
gleichsproben von authentischem Material, die von Herrn Dr. Reich?)
sowie von Herrn Dr. Miescher?) freundlichst zur Verfiigung gestellt
"~ 1) H. Reich, Helv. 23, 219 (1940).

2) K. Miescher, A. Wettstein, C. Scholz, Helv. 22, 894 (1939).
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wurden, schmolzen gleich, und die Mlschprobe zeigte keine Schmelz-
punktsernledngung

b) Zum 3-Keto-androstanyl-17-essigsdure-methyl-
ester (XI). 58 mg Triol (XIII) vom Smp. 162—164° wurden in
4 ecm?® Alkohol und 0,4 em? Eisessig mit 19 mg Platinoxyd hydriert.
Die fiir 2 Mol.-Aquiv. Wasserstoff berechnete Menge war nach einer
Stunde aufgenommen, und die Hydrierung stand still. Es wurde
filtriert, mit Ather nachgewaschen und das Filtrat im Vakuum ein-
gedampft. Der Rickstand wog 60 mg und lieferte durch Umkrystalli-
sieren aus Alkohol-Ather 51 mg farblose Nadeln vom Smp. 187—197°.
38 mg dieses Produktes wurden in 1,5 cm® Eisessig gelost und mit
1,6 em3 2-proz. Chromtrioxyd-Eisessiglosung (= 36 mg CrO; ent-
sprechend 3 Mol.-Aquiv.) versetzt, wobei sofort ein briunlicher Nieder-
schlag ausfiel. Nach 16-stiindigem Stehen bei Zimmertemperatur
wurde im Vakuum stark eingeengt, mit verdiinnter Schweifelsiure
versetzt und mit Ather ausgeschiittelt. Die Atherlosung wurde mit
etwas Wasser gewaschen und mehrmals mit kleinen Portionen ver-
diinnter Natronlauge ausgezogen. Im Ather verblieben keine neu-
tralen Anteile. Die alkalischen Ausziige wurden mit Salzsdure ange-
sauert und mit Ather ausgeschiittelt. Erhalten wurden 22 mg kry-
stallisierte Siure, die roh bei 162—174° schmolz. Sie wurde sofort.
mit Diazomethan verestert. Der Methylester krystallisierte aus Me-
thanol in farblosen, an den Enden schief abgeschnittenen Stibchen
vom Smp. 138,5—140° Die Mischprobe mit authentischem 3-Keto-
androstanyl-17-essigsdure-methylester (vgl. anschliessende Beschrei-
bung) gab keine Schmelzpunktserniedrigung.

3-Keto-androstanyl-17-essigséiure-methylester (XI)!) aus
3B-Acetoxy-androstanyl-17-essigsdure-methylester
(XXIV).

45mg 3 f-Acetoxy-androstanyl-17-essigsiure-methylester (XX1V)?)
wurden 15 Minuten mit der Liésung von 40 mg Kaliumhydroxyd in.
2 ¢m3 Methanol gekocht. Nach Vertreiben des Methanols wurde mit
verdiinnter Salzsiure versetzt und mit Ather ausgeschiittelt. Die
dtherische Liosung wurde mit Diazomethan bis zur eben bleibenden
Gelbfarbung versetzt, nach 5 Minuten mit verdiinnter Salzsiure,
Sodalosung und Wasser gewaschen, liber Natriumsulfat getrocknet
und eingedampft. Erhalten wurden 37 mg Oxyester, der roh bei 80 bis
1109 schmolz. Er wurde in 0,5 em?3 Eisessig gelost, mit 0,52 em3 2-proz.
Chromtrioxyd-Eisessiglosung (= 10,4 mg CrO,) versetzt und 16 Stun-
den bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Dann wurde im Vakuum
eingedampft, mit Wasser versetzt und mit Ather ausgeschiittelt.

1) Dieses Priaparat wurde von Herrn Dr. .J. Press bereitet.
2) Pl. A. Plattner, W. Schreck, Helv. 22, 1178 (1939).
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Die Atherlosung wurde mit verdiinnter Schwefelsiure, Soda-
16sung und Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und
eingedampft. Erhalten wurden 34 mg Ketoester, der roh bei 130 bis
138° schmolz. Chromatographische Reinignng und Umkrystallisieren
aus stark gekiihltem Pentan sowie aus Methanol gab 10 mg farblose
Stabchen vom Smp. 139—140°. Zur Analyse wurde im Hochvakuum
bei 80° getrocknet.

4,466 mg Subst. gaben 12,48 mg CO, und 3,92 mg H,0

Cyp,H,,0, (346,49) Ber. € 72,26 H 9,899,
Gef. ,, 72,26 ,, 9.820,

Abbau des Homo-(w)-pregnadien-(H,17)-triols-
(38,214,22) (XIIIb) vom Smp. 195°

35 mg des Triols vom Smp. 195° wurden, wie beim Isomeren
(XIII) beschrieben, mit Perjodsdure abgebaut. Erhalten wurden
26 mg krystallisierter Oxyaldehyd, der unscharf bis 175° schmolz.
Die Aeetylierung desselben lieferte 28 mg acetylierten Aldehyd (XIV),
der roh bei 169—175° (Kofler-Block) schmolz. Mehrmaliges Umkry-
stallisieren aus Ather-Pentan, sowie aus wenig Aceton-Ather lieferte
als schwerstlosliche Spitzenfraktion farblose Nadeln vom Smp. 175
bis 179% Die aus den Mutterlaugen erhaltene Hauptmenge wurde
ebenfalls in Form farbloser Nadeln vom Smp. 178—188° erhalten,
der durch weiteres Umkrystallisieren nicht schirfer wurde (dhnliche
Beobachtungen sind bei dem in anderer Weise gewonnenen Aldehyvd
(XIV) friher auch schon gemacht worden; moglicherweise liegt ein
Gemisch verschiedener stereoisomerer Formen vor oder es tritt leicht
Umlagerung oder Zersetzung ein). Die Mischprohen mit authenti-
schem (XIV) gaben in keinem Fall eine Schmelzpunktserniedrigung,
wihrend bei der Mischprobe mit dem #dhnlich schmelzenden ¢-Dehy-
dro-androsteron-acetat eine starke Erniedrigung beobachtet wurde.
Das Produkt reduzierte, in wenig Methanol gelost, alkalische Silber-
diamminlésung genau wie authentisches (XIV) bei Zimmertemperatur
langsam, rasch jedoch bei leichtem Wirmen.

Trennung der weiteren Nebenprodukte des Pentols (IV).

Die 1,3 g Pentol-Gemisch aus der Chromatographie der Mutter-
laugen von (IV) wurden, wie weiter unten bei (V) beschrieben, ace-
toniert und, wie bei (VI) beschrieben, acetyliert. I%s resultierten 1,5 g
rohes, acetoniertes und acetyliertes Material, das in 20 em3 absolutem
Benzol gelost und nach Zusatz von 80 cm? Petrolither durch eine
mit Petroldther bereitete Sdule von 38 ¢ Aluminiumoxyd filtriert
und nach der Durchlaufmethode chromatographiert wurde.

Aus den mit Benzol-Petrolither eluierbaren Anteilen konnten
durch Umkrystallisieren aus Aceton-Ather farblose Nadeln vom
Smp. 219—225° erhalten werden. Die Mischprebe mit (VI) gab eine
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deutliche Schmelzpunktserniedrigung, wihrend bei der Mischprobe
mit (XVIII) keine Erniedrigung beobachtet wurde. Es handelt sich
somit um das Derivat des 21 «-Pentols.

Die folgenden mit absolutem Benzol eluierten Fraktionen ent—
hielten zunichst Gemische von (VI) und (XVIII), die durch frak-
tionierte Krystallisation moglichst getrennt wurden. Die weiteren
mit absolutem Benzol sowie mit Ather erhaltenen Eluate lieferten
durch Umkrystallisieren reines (VI) vom Smp. 215—219° (Misch-
probe). Im ganzen wurden etwa 25 mg (XVIII) und etwa 600 mg
(VI) gewonnen. Die Chromatographie lieferte ausserdem noch kleine
Mengen anderer Nebenprodukte, die nicht weiter untersucht wurden.

21, 22-Monoaceton-homo-(w)-pregnen-(5)-pentol-
(38,178,208,218,22) (V). ‘

170 mg im Hochvakuum getrocknetes Pentol (IV) wurden in
60 cm3 Aceton suspendiert, mit 2 g wasserfreiem Kupfer(Il)-sulfat
versetzt und 4 Tage auf der Maschine geschiittelt. Hierauf wurde
filtriert, mit Aceton nachgewaschen und das Filtrat 30 Minuten mit
1 g fein gepulverter Pottasche geschiittelt. Es wurde wiederum fil-
triert, die Losung zunichst auf dem Wasserbad auf ein kleines Vo-
lumen eingeengt und zum Schluss im, Vakuum véllig getrocknet.
Der Riickstand wog 178 mg. Umkrystallisieren aus Aceton-Ather
lieferte farblose Stibchen, deren Enden doppelt zugespitzt waren
und die einen doppelten Schmelzpunkt zeigten. Die Substanz schmolz
zundchst bei 180,5—1829, erstarrte wieder, um bei 191—192° definitiv
zu schmelzen. Zur Analyse wurde nochmals aus Aceton-Ather um-
krystallisiert, mit Ather gewaschen und im Hochvakuum bei 125°
getrocknet. Der Schmelzpunkt wurde dadurch nicht verindert.

3,762 mg Subst. gaben 9,75 mg CO? und 3,21 mg H,0
CysH,00; (420,67)  Ber. C 71,39 H 9,599
Gef. ,, 70,73 ,, 9,559

Die spez. Drehung betrug: [«]y = —37,6° 4 1,5 (¢ = 1,832 in

Aceton).
18,320 mg Subst. zu 0,9994 ecm?3; { == 1 dm; oc})l = —0,69° 4- 0,03°

21,22-Monoaceton-homo-(w)-pregnen-(5)- pentol-
(38,178,208,218,22)-diacetat-(3,20) (VI).

150 mg 21,22-Monoaceton-homo-( w)-pregnen-(5)-pentol-(3 8,17 8,
208,218,22) (V) wurden mit 2 cm?® absolutem Pyridin und 1 e¢m3
Essigsdure-anhydrid 3 Stunden unter Feuchtigkeitsausschluss auf
700 erwirmt. Dann wurde im Vakuum eingedampift, der Riickstand
in Benzol-Ather gelost, mit verdiinnter Salzsiure, Sodalésung und
Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und eingedampft.
Der krystallisierte Rickstand wurde in Benzol-Petrolither gelost und
nach der Durchlaufmethode tiber eine Sidule von 5 g Aluminiumoxyd

52
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chromatographiert. Die mit absolutem Benzol sowie mit Benzol-
Ather erhaltenen Eluate wurden aus Benzol-Ather umkrystallisiert
und mit Ather-Pentan gewaschen. Es wurden 100 mg farbloser Kry-
stalle erhalten, die bei 215—219° schmolzen. Withrend des Schmelzens
trat meist Umwandlung in lange, diinne Nadeln ein. Zur Analyse
wurde im Hochvakuum hei 80° getrocknet.
4,776 mg Subst. gaben 12,005 mg CO, und 3,73 mg H,0
CyH,,0, (504,64) Ber. C 69,02 H 8,799
Gef. ,, 68,60 ,, 8,74%,
Die spez. Drehung betrug: [a]y = —12,0° 4-3° (¢ = 1,083 in
Aceton).
16

10,827 mg Subst. zu 0,9994 cm?; [ = 1 dm; a, = —0,13° + 0,039

Das Produkt gibt, in méglichst wenig Chloroform gelost, mit
Tetranitromethan eine deutliche Gelbfarbung.

21,22-Monoaceton-allo-homo-(w)-pregnan-pentol-
(38,178,208,21p4,22)-diacetat-(3,20) aus (VI).

26 mg der acetylierten Acetonverbindung (VI) wurden in 1 ¢m?3
Eisessig und 2 em? Essigester mit 25 mg Platinoxyd bei 10° hydriert.
Nach 1 Stunde war die Wasserstoffaufnahme beendet und die fiir
1 Mol.-Aquiv. berechnete Menge aufgenommen. Es wurde filtriert und
mit Ather gewaschen. Das mit Ather verdimnnte Filtrat wurde mit
Sodaldsung in Gegenwart von Eis ausgeschiittelt, hierauf mit Wasser
gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet, stark eingeengt und die
beginnende Krystallisation durch Zusatz von Pentan moglichst ver-
vollstdndigt. Es wurden 24 mg farblose Nadelbiischel erhalten, die bei
2119 schmolzen. Sie gaben in einer Spur Chloroform gelost mit Tetra-
nitromethan keine Gelbfirbung. Die Mischprobe mit 21,22-Mono-
aceton-allo-homo-( w)-pregnan-pentol-(3 8,17 8,20 8,21 §,22)-diacetat-
(3,20)1) vom Smp. 213° gab keine Erniedrigung. Da dieses Produkt
jedoch auch bei der Mischprobe mit (VI) keine Schmelzpunkts-
erniedrigung gibt, wurde zunichst noch die Drehung bestimmt und
das regenerierte Material anschliessend verseift. Die spez. Drehung
des durch Hydrierung gewonnenen Produkts betrug: [a]y = -+ 33,00
=+ 29 (¢ = 1,395 in Aceton).

13,943 mg Subst. zu 0,9994 cm3; [ = 1 dm; a})ﬁ = -+ 0,46° 4 0,020

Das Resultat stimmt gut mit dem von J. v. Euw und 7. Reich-
stein') gefundenen Wert von: [«]fy = +35,8° 4-2%(¢ = 0,9777 in Chlo-
roform) iiberein.

Verseifungdes Hydrierungsproduktes. 17,6 mg des obigen
Hydrierungsproduktes wurden mit der Losung von 13 mg Kalium-
hydroxyd in 3,5 em?® Methanol 2 Stunden bei Zimmertemperatur
stehen gelassen und anschliessend 45 Minuten unter Riickfluss ge-

1) J. v. Buw, T. Reichstetn, Helv. 24, 401 (1941).
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kocht. Nach Zugabe von etwas Wasser wurde mit Kohlendioxyd neu-
tralisiert, bis mit Resorcingelb kein freies Alkali mehr nachzuweisen
war. Dann wurde das Methanol im Vakuum entfernt und der Riick-
stand mit Ather ausgeschiittelt. Die Atherlosung wurde mit Wasser
gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet, stark eingeengt und die
einsetzende Krystallisation durch Pentanzusatz moglichst vervoll-
stdndigt. Es wurden 15-mg Krystalle erhalten, die aber noch etwas
unscharf schmolzen und iiber eine kleine Siule chromatographisch
gereinigt wurden. Die mit Ather-Chloroform eluierbaren Anteile gaben
beim Umkrystallisieren aus Benzol-Ather filzige Nidelchen, die bei
205—207° schmolzen. Die Mischprobe mit 21,22-Monoaceton-allo-
homo-(w)-pregnan-pentol-(3 8,17 8,20 8,21 8,22) vom Smp. 206 bis
207° 1) gab keine Schmelzpunktserniedrigung.

Homo-(w)-pregnen-(5)-pentol-(34,178,208,218,22)-
diacetat-(3,20) (VIIL).

198 mg 21, 22-Monoaceton-homo-( w)-pregnen-(5)-pentol-(3 2,17 £,
20 8,21 8,22)-diacetat-(3,20) (VI) wurden in 4 cm?® Eisessig gelost, mit
1 em3 Wasser versetzt und auf 65° erwirmt. Nach jeweils 15 Minuten
konnte noch dreimal je 1 cm? Wasser zugefiigt werden, ohne eine
Fallung zu verursachen. Im ganzen wurde 2 Stunden bei 65° gehalten.
Dann wurde im Vakuum bei maximal 60? Badtemperatur vollig ein-
gedampft. Der Riickstand wog 190 mg und krystallisierte nicht, wes-
halb er direkt zum Abbau mit Perjodsiure verwendet wurde.

Pregnen-(5)-triol-(38,178,208)-al-(21)-diacetat-(3,20)
(VIII) aus (VII).

Die 190 mg amorphes Diacetat (VII) wurden in 16 ¢cm3 reinstem,
frisch {iber Natrium destilliertem Dioxan geldst, mit der Lésung von
200 mg Perjodsdure in 3 cm® Wasser versetzt und 14 Stunden bei
15° stehen gelassen. Dann wurde im Vakuum bei maximal 30° Bad-
temperatur auf 8 cm?® eingeengt und zweimal mit je 150 ecm?® frisch
destilliertem Ather ausgeschiittelt. Die Atherausziige wurden mehr-
mals mit kleinen Portionen Wasser, dann einmal mit 3 cm3 5-proz.
Kalinmhydrogencarbonat-Losung und noch zweimal mit je 4 cm3
Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und eingedampft.
Der fast farblose Riickstand wog 170 mg. Nach Verflissigung mit
absolutem Ather trat bald Krystallisation ein, die durch Zusatz von
etwas Pentan moglichst vervollstindigt wurde. Die Krystalle schmol-
zen bei 159—163°. Umkrystallisieren aus Aceton-Ather gab 95 mg
farblose, dicke Korner vom Smp. 164—165° unter leichter Zersetzung.
Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 80° getrocknet.

3,100 mg Subst. gaben 7,875 mg CO, und 2,29 mg H,0
CyH60, (432,54)  Ber. C 6941 H 8,39¢,
Gef. ,, 69,32 ,, 8,27%

1 J. v. Euw, T. Reichstein, Helv. 24, 401 (1941).
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Die spez. Drehung betrug: [«]) = —24,4° 4 39 (¢ = 0,862 in
Dioxan).

8,731 mg Subst. zu 1,0125 em®; 1 =1 dm; o = — 0,210 - 0,02°

Die Substanz reduziert, in wenig Methanol gelést, alkalische
Silberdiamminlosung bei Zimmertemperatur. Beim Erwirmen mit
etwas 1,4-Dioxynaphtalin in Eisessig und einem Tropfen Salzsiure
entsteht eine starke Rotfirbung!). Die amorphe Mutterlauge wurde
fiir sich weiter verarbeitet.

Pregnen-(5)-triol-(38,178,208)-al-(21) (IX).

95 mg krystallisierter Aldehyd (VIII) wurden in 10 em?® Methanol
gelost, mit der Losung von 120 mg Kaliumhydrogencarbonat in 3 em?
Wasser versetzt und 24 Stunden bei Zimmertemperatur stehen ge-
lassen. Die zuerst klare Losung tritbte sich nach etwa 14, Stunde und
hatte nach der angegebenen Zeit einen merkbaren krystallinen Nieder-
schlag abgesetzt. Hierauf wurde im Vakuum bei 30° Badtemperatur
auf etwa 8—10 cm? eingeengt, der Niederschlag abgenutscht, mehr-
mals mit Wasser gewaschen und im Vakuum bei 509 getrocknet.
Es wurden 71 mg dieses Produktes erhalten. Die Mutterlauge wurde
im Vakuum véllig von Methanol befreit und mit Ather ausgeschiittelt.
Die Atherlésung wurde dreimal mit wenig Wasser gewaschen, iiber
Natriumsulfat getrocknet und eingedampft. Die Mutterlaugen des
krystallisierten Aldehyds (57 mg) wurden analog verseift und das
Verseifungsprodukt mit dem letztgenannten Teil vereinigt. Erhalten
wurden 60 mg amorpher Aldehyd (IX).

Pregnen-(5)-triol-(38,178,21)-on-(20)-diacetat-(3,21)
(X).

Die 71 mg der im Hochvakuum getrockneten, krystallinen An-
teile des Aldehyds (IX) (der wahrscheinlich in 3-Stellung noch teil-
weise acetyliert war) wurden mit 4 cm? absolutem Pyridin im Va-
kuum ecingeschmolzen und 6 Stunden im sicdenden Toluolbad erhitzt.
Nach dem Erkalten wurde das Rohr gedffnet, 1 cm?® Essigséiure-anhy-
drid zugegeben und die Mischung 16 Stunden bei Zimmeltempelatur
stehen gelassen. Hierauf wurde im Vakuum eingedampft, in viel
Ather gelost, mit Salzsaure, Sodalésung und Wasser gewaschen, iiber
Natriumsulfat getrocknet und eingedampft. Der Riickstand wog 76 mg
und gab durch Umkrystallisieren aus wenig Ather 30 mg farbloser
Nadeln, die sich beim Erwirmen nach teilweisem Schmelzen bei 1759
in lange Spiesse umwandelten, welche bei 193—200° endgiiltig schmol-
zen. Sie wurden zunichst im Molekularkolben bei 0,01 mm und 190°
Badtemperatur sublimiert, dann aus wenig Aceton und schliesslich
nochmals aus Benzol umkrystallisiert. Die so erhaltenen farblosen

1y H. Raudnitz, G. Puluj, B. 64, 2212 (1931).
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Stdbchen oder Rhomboeder zeigten, ohne zu schmelzen, bei etwa
1789 merkbare Umwandlung und schmolzen bei 198*2000 ‘Weniger
reine Proben zeigten meist das oben beschriebene Verhalten der Roh-
krystalle. Zur Analyse und Drehung wurde die reinste Probe im
Hochvakuum bei 80° getrocknet.
4,427 mg Subst. gaben 11,27 mg CO, und 3,23 mg H,0 (Ciba)
CpsHysOy (432,54)  Ber. C 69,41 H 8,399
Gef. ,, 69,47 ,, 8,16%
Die spez. Drehung betrug: [«]y = —15,3° 4- 3% (¢ = 0,917 in
Chloroform). ~
9,168 mg Subst. zu 0,9994 cm?; I — 1 dm; l’ — —0,14° = 0,030

Die Substanz zeigt, in wenig Methanol gelost, gegeniiber alka-
lischer Silberdiamminlésung bei Zimmertemperatur starkes Reduk-
tionsvermogen.

Die 60 mg amorphen Aldehyds wurden genau gleich umgelagert
und acetyliert. Das rohe Acetylierungsprodukt (65 mg) wurde mit
den amorphen Mutterlaugen von (X) zusammen chromatographiert.

Aus den mit absolutem Benzol eluierbaren Anteilen wurde etwas
t-Dehydro-androsteron-acetat vom Smp. 170—171° isoliert. Die mit
Benzol-Ather erhaltenen Eluate gaben nach Umkrystallisieren noch
10 mg reines Diacetat (X).

Pregnen-(5)-diol-(38,178)-0on-(20) (XX1I) aus (X).

0,5 g Magnesium wurden mit wenig Jod aktiviert und in der
Wirme in einem mit aufgeschliffenem Riickflusskithler versehenen
Rundkolben mit 5 cm3 absolutem Ather bedeckt. Vermittelst eines
durch den Kiihler eintauchenden Glasrohres wurde Methylbromid
eingeleitet, das vorher eine Waschflasche mit konz. Schwefelsiure
passiert hatte. Nachdem alles Magnesium gelost war, wurde das
Gaseinleitungsrohr entfernt, die Mischung auf dem Wasserbad zum
Sieden. gebracht und die Losung von 125 mg Pregnen-(5)-triol-
(38,17 B,21)-on-(20)-diacetat-(3,21) (X) in 8 em? absolutem Toluol
einlaufen gelassen. Hierauf wurde das Kiihlwasser abgestellt, sodass
der vorhandene Ather abdestillieren konnte, und die Mischung, in der
sich ein dichter Niederschlag gebildet hatte, noch 2 Stunden unter
Feuchtigkeitsausschluss auf dem siedenden Wasserbad erwérmt.
Dann wurde abgekiihlt, mit gesittigter Ammoniumechloridlésung zer-
legt und zweimal mit viel Ather ausgeschiittelt. Die Toluol-Ather-
Losung wurde mit wenig konz. Ammoniumchlorid, Sodalosung und
Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet, auf dem Wasser-
bad stark eingeengt und zum Schluss im Vakuum ganz eingedampft.
Der Riickstand wog 120 mg und schmolz roh bei 175—197°. Eine
Probe zeigte, in wenig Methanol gelost, auf Zusatz von alkalischer
Silberdiamminlésung noch merkliches Reduktionsvermoégen. Offenbar
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lag ein Gemisch der zwei Tetrole (XXa) und (XXb) mit dem Trioxy-
keton, das dem Diacetat (X) zugrunde liegt, vor.

Die genannten 120 mg wurden in 10 cm?® Dioxan geldst, mit der
Losung von 132 mg Perjodséure in 1,5 cm® Wasser versetzt und
16 Stunden bei Ziminertemperatur stehen gelassen. Dann wurde im
Vakuum auf etwa 2 cm? eingeengt, mehrmals mit Ather ausgeschiit-
telt, die Atherlésung mit etwas Wasser gewaschen, dann viermal
mit kleinen Portionen Sodaldsung ausgeschittelt, erneut mit Wasser
gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und eingedampft. Sie
hinterliess einen neutralen Riickstand von 68 mg. Aus den Soda-
ausziigen wurde durch Zusatz von Salzsiure und Ausidthern 32 mg
Sidure gewonnen, die roh gegen 230° schmolz. Der mit Diazomethan
bereitete Methylester schmolz nach einmaligem Umkrystallisieren
aus Aceton bei 231--2389. Die Mischprobe mit 38,17 g-Dioxy-itio-
cholen-(5)-sdure-methylester!) gab keine Schmelzpunktserniedrigung.

Die 68 mg Neutralsubstanz wurden mehrmals aus Alkohol-Benzol
umkrystallisiert und gaben 20 mg farbloser Nadeln, die meist einen
doppelten Schmelzpunkt zeigten. Bei etwa 270° wurde manchmal
volliges, meist aber nur teilweises Schmelzen beobachtet unter an-
schliessender Umwandlung in lange Nadeln, die erst bei 286° fertig
schmolzen. Die spez. Drehung betrug: [a]yy - —34,9° + 4° (¢ = 0,3153
in Gemisch von zwei Teilen absolutem Alkohol und einem Teil Di-
oxan).

5,150 mg Subst. zu 0,9994 cm3; [ == 1 dm: oc}f = — 0,18 + 0,02°

Ein nach Hegner und Reichstein?) bereitetes Priparat zeigte
genau gleiches Verhalten, und die Mischprobe gab keine Schmelz-
punktserniedrigung.

Die Substanz reduziert, in wenig Methanol gelost, alkalische
Silberdiamminlésung bei Zimmertemperatur nicht.

Pregnen-(5)-diol-(38,17p)-on-(20)-monoacetat-(3)
(XXI1I).

7 mg nicht ganz reines Pregnen-(5)-diol-(38,17 8)-on-(20) (XXI)
wurden in 0,3 em? absolutem Pyridin gelost, mit 0,2 em?® Essigsiure-
anhydrid versetzt und 10 Stunden bei Zimmertemperatur stehen
gelassen. Nach Eindampfen im Vakuum wurde der Riickstand in
Ather gelost, die Losung mit verdiinnter Salzsiure, Sodalosung und
Wasser gewaschen, tiiber Natriumsulfat getrocknet und eingedampft.
Der Riickstand wurde durch Chromatographie iiber eine kleine Siule
von Aluminiumoxyd vorgereinigt. Die mit absolutem Benzol sowie
mit Ather eluierbaren Anteile wurden im Molekularkolben bei 0,01 mm
Druck und 170° Badtemperatur sublimiert und zweimal aus Benzol-

Yy T. Reichstein, C. Meystre, Helv. 22, 728 (1939).
2) Vgl. folgende Mitteilung.
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Pentan umkrystallisicrt. Es wurden farblose, manchmal etwas lang-
gestreckte Blittchen erhalten, die meist bei 231—233° schmolzen.
Stark verriebene Proben schmolzen oft nur teilweise bei dieser Tem-
peratur, wandelten sich in Nadeln um und schmolzen dann erst bei
etwa 2700 fertig. Ob lediglich Krystallisomerie vorliegt oder ob wih-
rend des Schmelzens eine Umwandlung in einen anderen Stoff statt-
findet, wurde nicht untersucht. Eine nach Hegner und Reicksteinl)
bereitete Probe zeigte beim Schmelzen genau gleiches Verhalten, und
die Mischprobe gab keine Schmelzpunktserniedrigung.

Allopregnan-tetrol-(38,175,208,21)-triacetat-(3,20,21)
(K-Triacetat) (XXIIL) aus (VIII).

15 mg Platinoxyd wurden in 1 ¢m?3 reinstem Eisessig vorhydriert.
Hierauf wurden 32 mg Pregnen-(5)-triol-(3 8,17 8,20 8)-al-(21)-diace-
tat-(3,20) (VIII) in 2 cm? Kisessig zugefiigt und in Wasserstoffatmo-
sphiire geschiittelt. Nach 2 Stunden war die fiir 2 Mol.-Aquiv. be-
rechnete Menge Gas aufgenommen, und die Hydrierung stand still.
Es wurde filtriert, mit Ather nachgewaschen und das Filtrat im
Vakuum véllig eingedampft. Der Riickstand wurde in 1 cm?® abso-
lutem Pyridin gelost, mit 0,5 cm? Essigsdure-anhydrid versetzt und
2 Stunden auf 60° erwirmt. Dann wurde im Vakuum eingedampft,
der Riickstand in Ather gelost, die Losung neutral gewaschen, iiber
Natriumsulfat getrocknet und eingedampft. Zur Vorreinigung wurden
die erhaltenen 38 mg iiber eine Siule von 900 mg Aluminiumoxyd
chromatographiert. Die mit absclutem Benzol sowie mit Benzol-
Ather (1:1) erhaltenen Eluate gaben aus Ather-Pentan 18 mg stern-
formig gruppierter, langgestreckter, rechteckiger Blidttchen, die bei
172—1749 schmolzen. Die Mischprobe mit authentischem K-Triace-
tat?) vom Smp. 174—175° gab keine Schmelzpunktserniedrigung. Die
spez. Drehung betrug: [« = +53,7° 4- 3° (¢ = 0,3566 in Aceton).

8,561 mg Subst. zu 0,9994 cm®; | = 1dm; oy = -+ 0.46° + 0,02°

Dies steht in guter Ubereinstimmung mit dem frither gefun-
denen Wert?) fiir K-Triacetat von [a] = +53,2° 4- 1° (Aceton). Das
sehr dhnlich bei 178° schmelzende, in 20-Stellung isomere Allo-preg-
nan-tetrol-(3 8,17 8,20 «, 21)-triacetat-(3,20,21)3) gab sowohl mit na-
tirlichem K-Triacetat (Smp. 174—175°) wie mit dem durch Hydrie-
rung aus (VILI) erhaltenen Material nur eine sehr geringe, wenn auch
immer reproduzierbare Schmelzpunktserniedrigung (die Mischung
schmolz bei etwa 165—173°). Dieser Stoff ist jedoch durch -seine
stark verschiedene Drehung: [o]22 = —1,3° 4 29 (Aceton) von K-Tri-
acetat leicht zu unterscheiden.

1) Vgl. folgende Mitteilung.
2) M. Steiger, T. Reichstein, Helv. 21, 546 (1938).
3) T. Reichstein, K. Gitzi, Helv. 21, 1185 (1938).
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21,22-Monoaceton-homo-(w)-pregnadien-(5,17)-triol-
(38,21a,22) (XV).

550 mg Homo-(w)-pregnadien-(5,17)-triol-(3 §,21«,22) (XIII)
vom Smp. 162—164¢ wurden in 110 cm? trockenem Aceton geldst,
mit 6 g wasserfreiem. Kupfer (II)-sulfat versetzt und 2 Tage auf der
Maschine geschiittelt. Dann wurde filtriert, mit Aceton nachgewa-
schen, das Filtrat mit 1 g fein gepulverter Pottasche 30 Minuten
geschiittelt und erneut filtriert. Die klare Losung wurde eingedampft.
Der Riickstand wog 700 mg. Beim Umkrystallisieren aus Ather-
Pentan wurden Nadeln erhalten, die bei 90,6—93,56° schmolzen. Das
Produkt scheidet sich dabei leicht gallertig ab. Einmaliges Um-
krystallisieren aus Aceton-Petrolither gab farblose Nidelchen vom
Smp. 93—95°% Erhalten wurden 577 mg Krystalle, sowie 100 mg
olige Mutterlaugen. Beide Teile wurden fiir sich acetyliert.

21,22-Monoaceton-homo-(w)-pregnadien-(5,17)-triol-
(38,21x,22)-monoacetat-(3) (XVI).

570 mg der obigen krystallisierten Acetonverbindung (XV) wur-
den in 4 em3 absolutem Pyridin geldst, mit 2 em? Essigsdure-anhydrid
versetzt und 16 Stunden bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Nach
Eindampfen im Vakuum wurde der Riickstand in Ather gelost, die
Losung mit Balzsdure, Sodaldsung und Wasser gewaschen, iiber
Natriumsulfat getrocknet und eingedampft. Aus Ather-Pentan wur-
den 450 mg farblose Blittchen erhalten, die nochmals aus Ather-
Methanol umkrystallisiert wurden. Auch dieses Lisungsmittelgemisch
gab Blattchen, die bei 167—1689 schmolzen. Zur Analyse wurde im
Hochvakuum bei 50° getrocknet.

3,190 mg Subst. gaben 8,850 mg CO, und 2,61 mg H,0O
C,,H,,0, (428,59) Ber. C 75,66 H 9,419
Gef. ,, 75,71 ., 9,15%

Die spez. Drehung betrug: [«fy = —56,1° 4-2° (¢ = 2,035 in
Aceton).

14

20,342 mg Subst. zu 0,9994 ‘(‘:ma; I =1dm; %y == 1,14° + 0,03°

Die Mutterlaugen wurden zusammen mit den 100 mg acetylierten
oligen  Anteilen von (XV) vereinigt und chromatographiert, wobei
aus den ersten mit Benzol-Petrolidther (1 : 9) erhaltenen Eluaten noch
etwa 70 mg reines (XVI) erhalten wurden.

21,22-Monoaceton-homo-(w)-pregnen-(5)-pentol-
(38,178,208,21a,22) (XVII).
610 mg 21,22-Monoaceton-homo-(w)-pregnadien-(5,17)-triol-(3 8,
21 «,22)-monoacetat-(3) (XVI) wurden in 45 cm3® absolutem Ather
geldst, mit 430 mg Osmiumtetroxyd versetzt und 6 Tage bei Zimmer-
temperatur stehen gelassen. Die Mischung farbte sich wihrend dieser
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Zeit allméhlich braun. Die Aufarbeitung geschah wie beim Pentol (IV)
beschrieben, nur dass wegen der grosseren Loslichkeit viel weniger
oft mit Chloroform ausgeschiittelt werden musste (es wurden viermal
100 cm3 Chloroform verwendet). Das Rohprodukt wog 610 mg. Um-
krystallisieren aus Methanol-Wasser lieferte farblose Stdbchen, die
offenbar ein Hydrat darstellten. Diese schmolzen zunichst unscharf
bei 82-—1049, erstarrten darauf wieder, um bei 171—178° endgiiltig
zu schmelzen.

21,22-Monoaceton-homo-(w)-pregnen-(5)-pentol-
(38,178,208,214«,22)-diacetat-(3,20) (XVIII).

620 mg der oben genannten rohen Aceton-Verbindung (XVII) wur-
den in 3 em? Pyridin geldst, mit 2 cm?3 Essigsiure-anhydrid versetzt
und 4 Stunden auf 75° erwirmt. Das in iiblicher Weise erhaltene Roh-
produkt wog 685 mg. Umkrystallisieren aus Benzol-Ather-Pentan
lieferte 315 mg Nadeln vom Smp. 210—2209, die fiir den weiteren
Abbau rein genug waren. Die Mischprobe mit dem in 21-Stellung iso-
meren Diacetat (VI) gab eine starke Schmelzpunktserniedrigung. Die

spez. Drehung betrug: [«]fy = — 38,60 4+ 4° (¢ = 0,5446 in Aceton).
5,514 mg Subst. zu 1,0125 em?®; | =1 dm; b’ =~ 0,219 4 0,020

Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 125° getrocknet.
3,444 mg Subst. gaben 8,74 mg CO, und 2,67 mg H,0
CyoH,40, (504,64) Ber. C 69,02 H 8,79%
Gef. ,, 69,25 ,, 8,69%

Die Mutterlaugen (370 mg) wurden nach der Durchlaufmethode
chromatographisch getrennt. Die ersten, mit Benzol-Petrolither er-
haltenen Eluate lieferten noch 95 mg nicht hydroxyliertes Material
(XVI) vom Smp. 168—169° (Mischprobe). Die mit reinem Benzol-
Ather (3:1) gewonnenen Eluate gaben nach Umkrystallisieren aus
Benzol-Petrolither noch 52 mg reines (XVIII) in Form farbloser
Nadeln vom Smp. 221—223,59. Die Mischprobe mit dem isomeren Di-
acetat (VI) gab wiederum eine starke Schmelzpunktserniedrigung.

Homo-(w)-pregnen-(b)-pentol-(34,178,208,21«,22)-
diacetat-(3,20) (XIX).

400 mg 21,22-Monoaceton-homo-( w)-pregnen-(5)-pentol-(3 8,17 8,
20 8,21 «,22)-diacetat-(3,20) (XVIII) wurden in 8 cm3 Eisessig gelost,
auf 65° erwirmt und mit 2 em3 Wasser versetzt. Unter Einhaltung
dieser Temperatur wurden nach je 15 Minuten noch dreimal je 2 cm3
Wasser zugegeben und anschliessend noch eine weitere Stunde auf
60° erwidrmt. Dann wurde im Vakuum eingedampft, der Riickstand
(398 mg) in wenig absolutem Ather gelost und gut verschlossen stehen
gelassen, wobei bald Krystallisation eintrat. Die mit Ather gewasche-
nen Krystalle schmolzen zur Hauptsache bei 119—130°, wobei jedoch
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ein kleiner Rest verblieb, der sich erst bei etwa 150° verfliissigte.
Kinmaliges Umkrystallisieren aus Benzol-Ather lieferte farblose Korn-
chen vom Smp. 125—130°, wobei ebenfalls noch Spuren héher schmel-
zenden Materials zuriickblieben. Insgesamt wurden 283 mg Krystalle
erhalten. Zum Abbau wurden auch die 6ligen Anteile, aber fiir sich,
verwendet.

Pregnen-(5)-triol-(38,178,208)-al-(21)-diacetat-(3, 20)
(VIII) aus (XIX).

283 mg des obigen krystallisierten Diacetats (XIX) wurden in
8 cm? reinstem Dioxan gelost, mit der Lisung von 310 mg Perjod-
sidure in 1 cm?® Wasser versetzt und 15 Stunden bel Zimmertemperatur
stehen gelassen. Die wie beim Abbau von (VII) durchgefiihrte Auf-
arbeitung gab 250 mg rohes Neutralprodukt und daraus 90 mg um-
krystallisierten Aldehyd als farblose Stibchen vom Smp. 158,5—1629
(Zers.). Die Mischprobe mit dem aus (VII) bereiteten Priparat gab
keine Schmelzpunktserniedrigung. Die spez. Drehung betrug: [a]p =
-~ 24,80 4 3% (¢ = 0,807 in Dioxan).

8,170 mg Subst. zu 1,0125 cm3; [ =1dm; :x}){ = —0,20% 4 0,02°

Dies steht in guter Ubereinstimmung mit dem Wert, der fiir
das aus (VII) bereitete Priparat gefunden wurde.

21,22-Monoaceton-homo-(w)-pregnadien-(5,17)-triol-
(38,218,22) (XVb).

58 mg Homo-(w)-pregnadien-(5,17)-triol-(3 8,21 4,22) (XIILb)
vom Smp. 195° wurden in 30 ecm3 Aceton gelost, mit 0,0 g wasser-
freiem Kupfer (II)-sulfat versetzt und 72 Stunden auf der Maschine
geschiittelt. Dann wurde filtriert und die klare Acetonlésung zuerst
auf dem Wasserbad, dann im Vakuum eingedampft. Der Riickstand
wog 60 mg, er gab aus Aceton-Hexan 25 mg farbloser, kugeliger Kry-
stalldrusen vom Smp. 134—138°, Zur Acetylierung wurde die ganze
Menge inkl. der Mutterlaugen verwendet.

21,22-Monoaceton-homo-(w)-pregnadien-(5,17)-triol-
(36,218,22)-acetat-(3) (XVIb).

. 60 mg rohes 21,22-Monoaceton-homo -(w)-pregnadien-(5,17)-
triol-(3 5,21 8,22) (XVb) wurden mit 1 em3 absolutem Pyridin und
0,5 cm?® Essigsdure-anhydrid 16 Stunden bei Zimmertemperatur
stehen gelassen. Dann wurde im Vakuum eingedampft, der Riick-
stand in Ather gelost, mit verdiinnter Salzsiure, Sodalosung und
Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und stark einge-
engt. Nach Zusatz von Methanol schieden sich farblose Nadeln ab,
die nach nochmaligem Umkrystallisieren aus Ather-Methanol bei
169—171° schmolzen. Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 50°
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getrocknet. Die spez. Drehung betrug: [« = —33,5% - 30 (¢ — 1,043
in Aceton).

10,427 mg Subst. zu 0,9994 em?; | =1 dm; o) = — 0,35° + 0,02°
3,256 mg Subst. gaben 9,010 mg CO, und 2,75 mg H,0
CyprH,0, (428,59)  Ber. C 75,66 H 9,419
Gef. ,, 75,52 ,, 9,45%
Die Mischprobe mit dem bei 167? schmelzenden isomeren Acetat
(X'VI) gab eine starke Schmelzpunktserniedrigung. Anch die Drehung
zeigt einen deutlichen Unterschied.

21,22-Monoaceton-homo-(w)-pregnen-(3)-pentol-
(38,174,208,218,22) (V) aus (XVIb).

71 mg 21,22-Monoaceton-homo-{w)-pregnadien-(5,17)-triol-(3 8,
214,22) (XVIb) wurden in 11 em® absolutem Ather gelost, mit
51 mg Osmiumtetroxyd versetzt und 8 Tage bei Zimmertemperatur
stehen gelassen. Dann wurde eingedampft, der Riickstand mit der
Losung von 1,5 g krystallisiertem Natriumsulfit in 15 cm?® Wasser
und 7,5 cm® Alkohol versetzt und 4 Stunden unter Riickfluss gekocht.
Dann wurde filtriert und der Niederschlag noch je einmal mit 7,5 ¢cm?3
50-, 60-, 70-, 80- und 90-proz. Alkohol sowie zweimal mit absolutem
Alkohol ausgekocht. Die vereinigten Filtrate wurden im Vakuum auf
ein kleines Volumen eingeengt und hierauf dreimal mit je 100 cm3
einer Mischung von Ather-Benzol (4 : 1) ausgeschiittelt. Die Ausziige
wurden mit Sodalésung und Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat
getrocknet und eingedampft. Der Riickstand wog 72 mg. Umkrystalli-
sieren aus Benzol gab 20 mg farbloser, flacher Nadeln, die bei 179
bisg 1819 schmolzen, sofort wieder erstarrten, um bei 191—192° defini-
tiv zu schmelzen. Die Mischprobe mit einem aus (IV) gewonnenen
Priparat, das denselben doppelten Schmelzpunkt zeigte, gab keine
Schmelzpunktserniedrigung.

Uberfithrung ins Acetat (VI). 59 mg der aus (XVIb) ge-
wonnenen Monoaceton-Verbindung (V) (es wurden auch die Mutter-
laugen der oben erwihnten reinen Krystalle verwendet) wurden, wie
bei (VI) beschrieben, bei 70° acetyliert. Das Rohprodukt wog 90 mg
und wurde chromatographlqch itber Aluminiumoxyd nach der Durch-
laufmethode gereinigt. Die mit Benzol sowie mit Benzol-Ather eluier-
baren Anteile lieferten durch Umkrystallisieren aus Benzol- Ather
24 mg reinstes Material, das scharf bei 215—216° schmolz, aber ebenso
wie die friiheren Pré‘mparate bei einer wenig tieferen Temperatur par-
tielle Umwandlung in lange, feine Nadeln zeigte. Aus den Mutter-
laugen wurden noch 27 mg Krystalle erhalten, die bei 212—214,5°
schmolzen. Die Mischprobe mit dem aus (IV) gewonnenen Priparat
gab keine Schmelzpunktserniedrigung. Zur Analyse wurde im Hoch-
vakuum bei 80° getrocknet. "



— 828 —

3,535 mg Subst. gaben 8,955 mg CO, und 2,73 mg H,0
CyoH O, (504,64)  Ber. C 69,02 H 8,799
Gef. ,, 69,13 ,, 8,649
Die spez. Drehung der reinsten Probe betrug: [« = —6,60 4 2°
(c = 1,07 in Aceton).
8

10,818 mg Subst. zu 1,0125 em®; 1 = 1dm; a) = = 0,07° 4 0,02°

Fiir das aus (IV) gewonnene Priparat (vgl. weiter oben) wurde
ein um weniges abweichender Wert, namlich [a]y = —129 4 3¢ ge-
funden, doch diirfte das hier beschriebene Produkt reiner und der
entsprechende Wert somit zuverlissiger sein. Die Identitit der beiden
Priparate wird durch diese geringe Differenz nicht in Frage gestellt.

Die Mikroanalysen wurden von Hrn. Dr. Ing. A. Schoeller, Berlin, ausgefiihrt.

Pharmazeutische Anstalt der Universitit Basel.

92. Uber Bestandteile der Nebennierenrinde und verwandte Stoffe.
50. Mitteilung 1).
Vereinfachte Teilsynthese von Substanz L und Pregnen-(5)-diol-
(33, 178)-on-(20)
von P. Hegner und T. Reichstein.
(15. VL. 41.)

Vor kurzem wurde die Teilsynthese von Substanz L (XVII)
beschrieben?) und auf analogem Wege bald darauf auch das ent-
sprechende ungesittigte Pregnen-(5)-diol-(3 8,17 8)-on-(20) (X) her-
gestellt!). Obwohl die angewandte Methode an sich brauchbare
Ausbeuten liefert und den Vorteil besitzt, zu sterisch eindeutig be-
stimmten 17-Oxy-ketonen zu fiithren, ist sie zur priaparativen Berei-
tung solecher Verbindungen doch nur in recht beschrinktem Rahmen
geeignet, weil die Herstellung der als Ausgangsstoffe benétigten
Pregnanderivate mit Dioxy-aceton-Seitenkette bisher nur in sehr
miithsamer Weise moglich ist. Die im folgenden beschriebene Methode
stellt priparativ daher eine wesentliche Vereinfachung dar, dafiir
besitzt sie den Nachteil, dass die Konfiguration der entstehenden
Oxyketone in 17-Stellung nicht von vornherein bestimmt ist und
jeweils besonders gesichert werden muss.

Als Ausgangsmaterial diente das leicht zugingliche Pregnen-
(5)-diol-(3 8,21)-on-(20)-monoacetat-(21) (I)%) oder -diacetat-(3,21)
(II)4). Durch Umsetzung mit Methyl-magnesium-bromid liefert es

1) 49. Mitteilung, H. G. Fuchs, T. Reichstein, Helv. 24, 804 (1941). '

2y J. v. Buw, T. Reichstern, Helv. 24, 418 (1941).

8y M. Steiger, T. Reichstein, Helv. 20, 1176 (1937).
4) T. Reichstein, C. Montigel, Helv. 22, 1218 (1939).



