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3,966 mg subst. ont donné 9,200 mg CO, et 2,525 mg H,0
4,569 mg subst, ont donné 0,220 cm? N, (25°; 735 Torr) (E.7T'.)
C,H;,O,N Calculé C 63,38 H 7,22 N 5,28%
(265,30) Trouvé ,, 63,31 ,, 7,12 ,, 5,33%,
Les microanalyses ont été effectuées au Laboratoire Municipal de Paris (Direction
H. Moureu) (L. M.), au Laboratoire de Microanalyse de I'Ecole Nationale Supérieure de
Chimie de Paris (Direction M. Backés) (M.B.), et au Laboratoire de Microanalyse de
PInstitut de Chimie Organique de 1'Université de Bale (Direction E. Thommen) (E.T.).

Nous remercions M. Noboru Takahashi @’avoir traduit des textes japonais.

SUMMARY.

The preparation of 6-amino-coumarone hydrochloride has been
described. The antitubercular activity of some isonicotinoylhydrazones
(somewhat more active against INH-resistent strains of Mye. tuber-
culosis than INH) and of different compounds liable to form metal
complexes has heen shown.

Bellevue (Seine et Oise, France),
Centre National de la Recherche Scientifique,
Centre d’Etudes et de Reeherches de Chimie Organique Appliquée.

55. Synthesen von 11 3-Oxy-corticoiden iiber die 11 3-Formyloxy-
und 11 3-Trifluoracetoxy-Derivate.
Bestandteile der Nebennierenrinde und verwandte Stoffe, 88. Mitteilung!)?)
von A. Lardon und T. Reichstein.
(26. XII. 53.)

Kiirzlich wurde iiber einfache Synthesen des freien 11-Epi-corti-
costerons berichtet, wobei Zwischenprodukte mit 11«-Formyloxy- und
11«-Trifluoracetoxy-Gruppen benutzt wurden?!). Es hat sich gezeigt,
dass auch die sehr reaktionstrige 118-Oxygruppe der Sterine mit
Ameisensiure und mit Trifluoressigsdure verestert werden kann. Die
entstehenden Ester sind auch noch leicht genug verseifbar, um fiir
Synthesen sehr brauchbar zu sein. Hier wird iiber Synthesen von
38,118,21-Trioxy-allopregnanon (X V), frither als Substanz R bezeich-
net&)"), und von Corticosteron (XXII) auf diesen Wege berichtet.
Beide Stoffe sind frither schon in anderer Weise synthetisiert wordenr)x).

Fiir die Formylierung von 118-Oxysteroiden ist es nicht nétig,
reines Ameisensidure-essigsdure-anhydrid3) zu verwenden. Das Ge-

1y 87. Mitteilung: A. Lardon & T. Reichstein, Helv. 37, 388 (1954).

)
2) Die mit Buchstaben bezeichneten Fussnoten siehe Seite 444.

3y A. Béhal, C.r. 128, 1460 (1899), Ann. chim. phys. 20, 417 (1900). Der Stoff wirkt
ausschliesslich formylierend, vgl. C. D. Hurd & A.S. Roe, Am. Soc. 61, 3355 (1939);
C. D. Hurd, 8. 8. Drake & O. Fancher, Am. Soc. 68, 789 (1946).
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misch von Acetanhydrid mit hochprozentiger Ameisensidure ist gut
brauchbar. Die Umsetzung kann in Pyridin durchgefiithrt werden. Da
Pyridin aber die Zersetzung des gemischten Anhydrids stark be-
schleunigt?), werden dabei nicht immer ganz reproduzierbare Resul-
tate erhalten. Die Formylierung lisst sich auch in Gegenwart saurer
Katalysatoren (Perchlorséiure, p-Toluolsulfosdure usw.) durchfiihren,
doch beschleunigen diese die Zersetzung des gemischten Anhydrids
noch mehr. Ausserdem kann durch solche Kombinationen leicht Was-
serabspaltung unter Bildung eines A%!!-Steroids erfolgen. Fir die
Formylierung der reaktionstrigen 115-Oxygruppe ist es daher in der
Regel am besten, ohne solche Zusitze zu arbeiten,und die Formylierung
durch lingeres Stehen bei ca. 40° durchzufiihren.

Die Veresterung der 118-Oxygruppe mit Trifluoressigsdure-an-
hydrid gelingt leicht beim Stehen ohne Verdiinnungsmittel oder in
Pyridin oder Dioxan. Pyridin kommt aber bei «,f-ungesittigten Keto-
nen nicht in Frage2); und bei freien Carbonsiuren ist in solchen Fallen
Dioxan als Verdiinnungsmittel geeignet?2).

Sowohl die 118-Formyloxy- wie die 118-Trifluoracetoxy-Gruppe
sind gegen KHCO, in wisserigem Methanol weitgehend bestindig.
Durch K,CO, in wisserigem Methanol wird die 118-Trifluoracetoxy-
Gruppe bei 24stiindigem Stehen bei 209 praktisch vollstindig verseift,
wihrend die 11p-Formyloxygruppe unter diesen Bedingungen nur
sehr unvollstindig verseift wird. Zu ihrer Hydrolyse geniigt aber bei-
spielsweise KOH in wisserigem Methanol bei 209

Fir die Synthese von 38,118,21-Trioxy-allo-pregnanon-(20)
(Subst. R) (XV) beniitzten wir 348,118-Dioxy-allo-Atiansidure (I'V) als
Ausgangsmaterial. Wir bereiteten sie durch Hydrierung des ungesit-
tigten Esters I mit PtO, in Eisessig. Aus dem entstandenen Gemisch
liess sich der Dioxyester IT am besten als 3-Monoacetat rein isolieren.
Die Mutterlaugen enthielten merkliche Mengen 5g-Derivate sowie
etwas 3&,11a-Dioxyverbindungen und 118-Oxy-dtiansdure-methyl-
ester sowie 118-Oxy-allo-dtianséure-methylester.

3) T, Reichstein, Helv. 20, 953 (1937).

by H. L, Mason, W. M. Hoehn, B. F. McKenzie & K. C. Kendall, J. Biol. Chem. 120,
719 (1937).

¢) A. Lardon & T. Reichstein, Helv. 26, 705 (1943).

)
)
) Exper. Teil dieser Arbeit.

) J.v. Buw & T. Reichstein, Helv. 21, 1197 (1938).

) T. Reichstein, Helv. 21, 1490 (1938).

) J.v. Buw & T. Reichstein, Helv. 25, 988 (1942).

) J. Pataki, G. Rosenkranz & C. Djerassi, J. Biol. Chem. 195, 751 (1952).
y T'. Reichstein & C. W. Shoppee, Helv. 26, 1316 (1943).

) J.v. Buw, A. Lardon & T. Reichstein, Helv. 27, 1287 (1944).

)

)

V.Gold & E. Q. Jefferson, Soc. 1953, 1416.
A. Lardon & T. Reichstein, Helv. 37, 388 (1954).
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Umsetzung des Dioxyesters II mit Trifluoressigsdureanhydrid gab
den Di-(trifluoracetoxy)-ester IIT in Kristallen, der gegen CrO,; in
Eisessig bei 20° bestéindig war. Milde Verseifung von III mit KHCO,
in wisserigem Methanol gab einen krist. Ester, der den 38-Oxy-11§-
trifluoracetoxy-allo-dtiansiure-methylester (VI) darstellen diirfte. Um
die dusserst leicht verseifbare 3 g-Trifluoracetoxygruppe nicht vorzei-
tig zu verlieren, wurden fiir die Synthese die bestindigeren 34-Ace-
toxy-Derivate verwendet. Acetylierung der Dioxysdure IV in Pyridin
gab die krist. 38-Acetoxy-118-Oxy-allo-dtiansdure (VII), die mit Di-
azomethan den bekannten Methylester V lieferte. Dieser gab nach
Behandlung mit Trifluoressigsdureanhydrid den gewiinschten Ester
IX, der aber bisher nicht kristallisierte. Umsetzung der krist. Sdure
VII mit Trifluoressigsdureanhydrid in Pyridin gab die Sdure VIII, die
bisher nicht kristallisierte. Sie wurde mit Oxalylehlorid ins Chlorid
und dieses mit Diazomethan ins Diazoketon X1 iibergefiihrt, das in
roher Form mit KOH zum freien Dioxy-diazoketon XIV verseift
wurde. Dieses wurde ohne Reinigung durch Erwirmen mit Eisessig
in das Monoacetat XII iibergefithrt. Auch hier wurde auf Kristallisa-
tionsversuche verzichtet und das Rohprodukt mit Pyridin-Acetan-
hydrid acetyliert, worauf sich nach Chromatographie leicht krist.
38,21-Diacetoxy-118-oxy-allo-pregnanon-(20) (XVI) erbalten liess,
das mit dem aus Nebennieren erhaltenen Priparat identisch war. Aus
102 mg roher Siure VII wurden 29 mg (27,89%,) reines Endprodukt
X VI erhalten. Bei Verwendung reiner Sdure VII diirfte die Ausbeute
etwas besser sein. Wegen Zeit- und Materialmangel konnte dieser Ver-
such nicht ausgefiihrt werden. Das Diacetat X'VI 1isst sich zum freien
Trioxyketon XV verseifent); dies gelingt am besten mit K,CO, in
wisserigem Methanol unter O,-Ausschluss. Fir die priparative Berei-
tung von freiem XV wire die Verseifung des Monoacetats XIL mit
KHCO, in wiassrigem Methanol vorteilhafter.

Fir die Synthese iiber das Formiat sind wir wegen Materialman-
gel wieder von der rohen (nicht ganz reinen) Sdure VII ausgegangen.
Aus 53 mg solcher Sédure erhielten wir iiber die Stufen X, XIII, X1V,
X1I, bei denen wieder von Kristallisationsversuchen abgesehen wurde,
8 mg (14,5 9,) krist. Diacetat XVI. Der Weg iiber das Triflnoracetat
scheint somit giinstiger.

In analoger Weise wurde auch eine Synthese des Corticosterons
durchgefiihrt. Die Sdure X VII wurde mit Trifluoressigsdureanhydrid
in Dioxan umgesetzt. Das erhaltene Produkt XVIII kristallisierte
nicht. Aunch der entsprechend aus dem Methylester bereitete Methyl-
ester XIX konute nicht kristallisiert werden. Die wie oben durchge-
fithrten weiteren Reaktionen?) gaben iiber die nicht gereinigten Stufen

1) Lediglich bei der Verseifung des Diazoketons XX zum freien 118-Oxy-diazo-

keton XXI wurde K,CO, an Stelle von KOH verwendet, da Derivate des 21-Diazopro-
gesterons von KOH rasch zerstort werden (vgl. Helv, 37, 45 (1954)).
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XX und XXI pach Chromatographie krist. Corticosteron-monoacetat
XXIII, doch betrug die Ausbeute nur 6,8%. — Uber einen etwas
besseren Weg auf dhnlichem Prinzip wird demnfichst berichtet.
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Experimenteller Teil.

Alle Smp. sind auf dem Kofler-Block bestimmt und korrigiert. Fehlergrenze in
benutzter Ausfiihrungsform bis 200° etwa + 2°, dariiber etwa + 3°. Substanzproben zur
Drehung wurden, wo nichts anderes erwahnt, 1 Std. bei 0,02 Torr und 60° getrocknet,
zur Analyse 5 Std. bei 0,01 Torr und 100° {iber P,0,.

38,118-Dioxy-allo-atiansdure-methylester (I1I) aus I¢). 500 mg 3,11-Di-
keto-dtien-(4)-sdure-methylester (I) wurden in 5 cm® Eisessig 20 Std. mit 100 mg PtO,
hydriert, wobei total ca. 150 cm? Gas aufgenommen wurden. Filtration und Eindampfen
im Vakuum gab 508 mg Rohprodukt. Aus Aceton 348 mg farblose Korner Smp. 212—220°.
Nach Umbkristallisieren Smp. 218—221%; authentischer 38,118-Dioxy-allo-dtiansdure-
methylester (II) schmilzt bei 238 —239°. Die Mischprobe gab keine Depression. Der Ester
war nicht ganz rein, konnte aber trotzdem fiir die folgenden Versuche verwendet werden.
Zur Reinigung ist das folgende 3-Monoacetat gut geeignet.

Acetylierung. 38 mg von obigem Dioxyester vom Smp. 218 —221° wurden in 0,5 cm?
abs. Pyridin und 0,4 cm? Acetanhydrid 16 Std. bei 20° stehengelassen. Die iibliche Auf-
arbeitung gab 41 mg Rohprodukt. Aus Ather-Petrolather 26 mg farblose Nadeln, Smp.
202—204°. Authentisches 3-Monoacetat V und die Mischprobe schmolzen gleich. Die
Mutterlauge (15 mg) blieb amorph.

Priifung der Mutterlaugen von 11. 340 mg amorphe Mutterlaugen des bei Hydrierung
von I erhaltenen Methylesters I1 wurden wie oben acetyliert und das erhaltene Rohpro-
dukt (380 mg) an 15 g Al,O; chromatographiert.

Die Fraktionen 1—2 (290 mg, eluiert mit Petrolather-Benzol von 109 Benzol-
gehalt) waren amorph.
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Die Fraktionen 3—9 (70 mg, eluiert mit Petrolither-Benzol von 10 bis 50%, Benzol-
gehalt) gaben aus Ather-Petrolather 45 mg krist. Monoacetat V, Smp. und Misch-Smp.
202—204°.

Alle amorphen Anteile (315 mg) wurden mit analogem Material aus anderen Ver-
suchen vereinigt (970 mg), mit KOH in Methanol verseift, mit CH,N, methyliert und mit
CrQ, in Eisessig dehydriert. Das rohe Neutralprodukt (940 mg) gab aus Ather-Petroldther
275 mg 9,11-Diketo-dtiansiure-methylester und 80 mg 3,11-Diketo-allo-atiansdure-me-
thylester. Die Mutterlauge gab nach Chromatographie an AL,O; noch je ca. 50 mg der-
selben Ester und aus den zuerst eluierbaren Anteilen noch 110 mg 11-Keto-atiansiure-
methylester (Smp. 108—-110° und 67 mg nicht ganz reinen 11-Keto-allo-dtiansiure-
methylester (Smp. 1351459, siehe spitere Mitteilung).

Versuchzur Umsetzung von 38-Acetoxy-118-oxy-cholansidure-methyl-
ester mit Ameisensiure-essigsiureanhydrid und p-Toluolsulfosdure. 80 mg
p-Toluolsulfosdure wurden in 0,8 cm® Acetanhydrid gelost, bei 0° mit 2 cm® 99-proz.
Ameisensidure vermischt und 5 Min. bei 0° stehengelassen?). Dann wurde bei 0° die Losung
von 40 mg 3f-Acetoxy-118-oxy-cholansiure-methylester?) vom Smp. 139—140° (durch
Abdampfen mit Benzol vorher im Vakuum getrocknet) in 3 cm® abs. Benzol eingetragen
und die Mischung 10 Std. bei 20° stehengelassen. Dann wurde in Ather aufgenommen,
mit verd. Sodalésung und Wasser gewaschen, iiber Na,SO, getrocknet und eingedampft.
Der Riickstand (40 mg) gab aus Ather-Petrolather 30 mg dicke Kérner, Smp. 175—185°.
Umkristallisieren gab Smp. 184 —1869.

3,169 mg Subst. gaben 8,730 mg CO, und 2,800 mg H,0 (OAB)
Cy,H,,0, (430,68) Ber.C 75,28 H 9,849  Gef. C 75,18 H 9,809,

Danach ist lediglich Wasserabspaltung eingetreten.

38-Trifluoracetoxy-atiansdure-methylester. 40 mg 38-Oxy-dtiansiure-me-
thylester vom Smp. 133 —135° wurden in 0,2 cm?® Trifluoressigedureanhydrid geldst und
15 Min. bei 20° stehengelassen. Dann wurde im Vakuum getrocknet. Aus Ather-Petrol-
ather 29 mg farblose Kristalle vom Doppel-Smp. 94/106 —107°,

38,118-Di-(trifluoracetoxy)-allo-dtiansdure-methylester (III). a) Ohne
Lisungsmattel. 76 mg roher 38,118-Dioxy-allo-dtiansdure-methylester (II) vom Smp.
218 —2219 wurden in 0,3 cm? Trifluoressigsiureanhydrid gelost und 16 Std. bei 20° stehen-
gelagsen. Dann wurde in Ather aufgenommen, mit Sodalésung und Wasser gewaschen,
itber Na,SO, getrocknet und eingedampft. Das Rohprodukt (115 mg) gab aus Ather-
Petrolather 90 mg farblose Korner, Smp. 132—134°, [oc]%) = +55,4°% + 1,59 (¢ = 1,715 in
Chloroform).
17,20 mg Subst. zu 1,0029 cm?, [ == 1 dm, a%) = +0,95° 4+ 0,029
Zur Analyse Trocknung bei 60°; der Ester sublimiert leicht im Vakuum.
3,336 mg Subst. gaben 6,780 mg CO, und 1,775 mg H,0 (OAB)
CysHypO4Fg (542,50) Ber.C 55,3¢ H 595%  Gef. C 55,46 H 5,959%

b) In Pyridin. 30 mg Dioxyester II in 0,5 cm? abs. Pyridin und 0,3 e¢m?® Trifluor-
esgigsiureanhydrid bei 0° vermischt und 4 Std. bei 20° stehengelassen. Dann wurde in
Ather aufgenommen, mit verd. HCl, Sodalésung und Wasser gewaschen, iiber Na,SO,
getrocknet und eingedampft. Das Rohprodukt (52 mg) gab aus Ather-Petrolather 34 mg
Korner, Smp. 132—134°, Mischprobe ebenso.

38-0Oxy-118-trifluoracetoxy-allo-adtiansdure-methylester (VI). 51 mg
3 8-118-Di-(trifluoracetoxy)-allo-atiansiure-methylester (III) vom Smp. 132--134° wur-
den in 8 cm® Methanol geldst, mit der Losung von 200 mg KHCO; in 6 cm® Wasser ver-
setzt und 2 Tage bei 20° stehengelassen. Dann wurde das Methanol im Vakuum entfernt
und die Suspension mit Ather ansgeschiittelt. Die mit Wasser gewaschene und iiber
Na,80, getrocknete Atherlssung gab beim Eindampfen 42 mg Riickstand. Aus Ather-
Petroldther 21 mg feine Nadeln, Smp. 124 —1269.

1) Es bildet sich bereits bei 09 merklich CO.
%) .J. Press, P.Grandjean & T. Reichstein, Helv. 26, 598 (1943).
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38-Acetoxy-11§-trifluoracetoxy-allo-4dtiansdure-methylester (IX).
55 mg 3f-Acetoxy-118-oxy-allo-dtiansdure-methylester (V) vom Smp. 202 —204° wurden
mit 0,2 cm?® Trifluoressigsiureanhydrid 16 Std. bei 23° stehengelassen. Aufarbeitung wie
bei TIT gab 63 mg Rohprodukt, das auch nach Chromatographie an Al,O, bisher nicht
kristallisierte.

38,118-Dioxy-allo-atiansdure (IV). 335 mg nicht ganz reiner Dioxyester I1
vom Smp. 216—220° wurden mit 500 mg KOH in 8 cm® Methanol 3 Std. unter Riick-
fluss gekocht. Die Aufarbeitung gab 20 mg neutrale und 304 mg saure Anteile. Letztere
gaben aus Methanol-Ather farblose Nadeln, Smp. 256—260°, die fiic die folgenden Um-
setzungen beniitzt wurden, obwohl sie nicht ganz rein waren.

3p-Acetoxy-11f3-oxy-allo-atiansdure (VII). 290 mg obiger Dioxysiure IV
vom Smp. 256 —260° wurden in 2 cm3 abs. Pyridin und 1 em® Acetanhydrid 16 Std. bei
20° stehengelassen. Dann wurde mit 2 ecm?® Wasser versetzt und 13, Std. auf 1000 erhitzt?).
Nach Eindampfen im Vakuum wurde mit viel Chloroform-Ather (1:3) ausgeschiittelt, mit
verd. HCl und Wasser gewaschen, iiber Na,SO, getrocknet und eingedampft. Der Riick-
stand (342 mg) gab aus Ather-Petrolather in 3 Fraktionen 80 mg dicke Nadeln vom Smp.
232—2389, 102 mg vom Smp. 220—235° und 30 mg vom Smp. 203—207°. Der Smp. der
ersten Fraktion blieb beim Umkristallisieren konstant, 232—238°, [a]zﬁr'; = +40,6° 4 2°
(¢ = 1,351 in Chloroform).

13,55 mg Subst. zu 1,0029 em?; I = 1 dm; oy = +0,65° - 0,02°

4,552 mg Subst. gaben 11,675 mg CO, und 3,696 mg H,0 (OAB)
CgoH;,0;5 (378,49)  Ber. C 89,81 H 9,059%  Gef. C 69,99 H 9,09%

Methylierung. T mg 3p-Acetoxysdure VII vom Smp. 232—238° wurden mit Diazo-
methan methyliert. Das Rohprodukt (7 mg) gab aus Ather farblose Nadeln, Smp.199—2020,
Misch-Smp. mit dem reinen Ester V vom Smp. 202—204° ohne Depression.

3p,21-Diacetoxy-118-oxy-allopregnanon-(20) (XVI). a) Aus VII iiber
VIII, XI, XIV, XII ohne Reinigung der Zwischenprodukte. 102 mg 38-Acetoxy-118-oxy-
allo-atiansdure VII (zweite Qualitit vom Smp. 220—235°) wurden in 1 cm? abs. Pyridin
gelost, bei 0° mit 0,5 cm? Trifluoressigsdureanhydrid versetzt und 4 Std. bei 24° stehen-
gelassen. Dann wurden 1 cm® Dioxan und 0,5 cm® Wasser zugegeben und 2 Std. stehen-
gelassen. Es wurde in Chloroform-Ather {1:3) aufgenommen, mit verd. HCl und Wasser
gewaschen, iber Na,SO, getrocknet und eingedampft, wobei 121 mg rohe Saure VIIT
verblieben. Diese wurde durch Abdampfen mit abs. Benzol im Vakuum getrocknet, in
3 cm? abs. Benzol gelost, bei 5% mit 0,3 em® Oxalylchlorid in 2 cm?® abs. Benzol versetzt
und 20 Min. bei 20° stehengelassen. Dann wurde im Vakuum eingedampft, der Riickstand
in 5 cm?® abs. Benzol gelost und bei —15° in eine destillierte und tiber KOH, dann iiber
Na-Draht getrocknete Lésung von ca. 200 mg Diazomethan in 10 em? Ather eingetragen
und 1% Std. bei 24° stehengelassen. Eindampfen im Vakuum gab rohes Diazoketon XI.
Letzteres wurde mit der Losung von 150 mg KOH in 8 cm® Methanol 16 Std. bei 25°
stehengelassen. Dann wurde mit Wasser verdiinnt, das Methanol im Vakuum entfernt
und die Suspension mit Chloroform-Ather-(1:3) ausgeschiittelt. Die mit Wasser ge-
waschene und iiber Na,SO, getrocknete Lsung gab beim Eindampfen im Vakuum 81 mg
rohes Dioxy-diazoketon XIV. Dieses Material wurde mit 1 cm?® Eisessig 15 Std. auf 100—
105° erhitzt, wobei ca. 4,5 cm? N, entwickelt wurde. Dann wurde im Vakuum eingedampft
und der Riickstand (rohes Monoacetat XII) mit 0,4 cm® abs, Pyridin und 0,2 cm? Acetan-
hydrid 16 Std. bei 20° stehengelassen. Die iibliche Aufarbeitung gab 93 mg Rohprodukt,
das an 3 g Al,O, chromatographiert wurde. Die mit Benzol-Petrolather eluierten Anteile
(75 mg) gaben aus Ather-Petrolather 29 mg krist. Diacetat XVI vom Smp. 160—170°.
Umbkristallisieren aus Aceton-Ather gab farblose Nadeln, Smp. 170—1729, [oc]r‘i)2 = + 82,50
+ 29 (¢ = 1,380 in Dioxan).

1) Vgl. T'. Reichstein & E. v. Arx, Helv. 23, 747 (1940).
29
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4,556 mg Subst. gaben 11,5632 mg CO, und 3,635 mg H,0 (OAB)
CysH,50, (434,65)  Ber. C 69,09 H 8,819  Gef. C 69,08 H 8,93%

Authentisches 38,21-Diacetoxy-118-oxy-allo-pregnanon-(20) (XVI) und die Misch-
probe schmolzen gleich.

b) Aus VII iber X, X111, XIV, XII ohne Reinigung der Zwischenprodukte. 53 mg
38-Acetoxysdure VII (nicht ganz rein, Smp. 232—238°) wurden in ein 2 Std. vorher be-
reitetes Gemisch von 0,8 cm? Acetanhydrid und 2 cm? 99-proz. Ameisensdure eingetragen
und 16 Std. bei 25° stehengelassen. Dann wurde mit 2 em?® Dioxan und 1 cm?® Wasser
versetzt und 2 Std. stehengelassen. Aufarbeitung wie bei VIII gab 60 mg rohe Saure X.
Sie wurde genau wie VIII bei a) weiter behandelt und gab 53 mg rohes Dioxy-diazoketon
XIV und aus diesem iiber XIT 61 mg rohes Diacetat XVI. Letzteres wurde an 2 g AL,O,4
chromatographiert. Die mit Benzol-Petrolither eluierbaren Anteile (51 mg) gaben aus
Ather-Petrolather 8 mg krist. Diacetat XVI, das nach Umbkristallisieren bei 169—172°
schmolz, Misch-Smp. ebenso.

Corticosteron-monoacetat (X XIIT) aus XVII itber XVIII, XX, XXI
ohne Reinigung der Zwischenprodukte. 88 mg 3-Keto-11§-oxy-atien-(4)-séure
(XVII) vom Smp. 250—255° wurden in 0,5 cm? Dioxan geldst, mit 0,2 em? Trifluoressig-
sdureanhydrid versetzt und 18 Std. bei 22° stehengelassen. Dann wurden 0,4 cm® Wasser
zugegeben und noch 2 Std. stehengelassen. Es wurde in Chloroform-Ather (1:3) aufge-
nommen, mit Wasser gewaschen, iiber Na,SO, getrocknet und im Vakuum eingedampft.
Das Rohprodukt (160 mg rohe Saure XVIII) wurde wie bei XVI unter a} beschrieben
weiterbehandelt. Das rohe 118-Trifluoracetoxy-21-diazo-progesteron (XX) wurde in 4 cm?
Methanol gelost, mit der Lésung von 160 mg K,CO, in 1,6 cm3 Wasser versetzt und im
Vakuum eingeschmolzen 16 Std. bei 22° stehengelassen. Aufarbeitung wie oben gab
70 mg rohes Oxy-diazoketon X XI, das mit 0,5 cm? Eisessig erwérmt wurde. Es resultierten
64 mg rohes Monoacetat XXIII, das an 2 g Al,0, chromatographiert wurde. Die mit
Benzol und Benzol-Ather bis zu 10% Athergehalt eluierten Anteile (15 mg) gaben aus
Aceton-Ather-Petrolather 6 mg krist. Corticosteron-monoacetat vom Smp. 1351400,
Umbkristallisieren aus dem gleichen Lo&sungsmittel gab farblose, grobe Nadeln, Smp.
141 1449, [ot]%2 = +195,29 + 6° (¢ = 0,274 in Aceton), Misch-Smp. mit authentischem
Corticosteron-21-monoacetat (XXIIT) ebenso.

Die Mikroanalysen wurden im Mikrolabor unseres Instituts (Leitung E. Thommen)
ausgefiihrt.

Zusammenfassung.

Die Synthese von 3p,21-Diacetoxy-118-oxy-allopregnanon-(20)
und von Corticosteron-21-monoacetat, ausgehend von entsprechenden
Atiansiuren, wird beschrieben. Als Zwischenprodukte waren Stoffe,
bei denen die 11p-Oxygruppe mit Ameisensdure oder mit Trifluor-
essigsiure verestert war, geeignet.

Organisch-chemische Anstalt der Universitit Basel.





