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Umsetzung von 7-Methoxy-2-methyl-chromanon-(4) mit Vinylmagnesiumbromid und 
dann mit 2-Methyl-cyclopentandion-(1.3) gab 3-Methoxy-7-methyl-6-oxa-ostrapentaen- 
(1.3.5(10).8.14)-on-(17) (4b). Dessen katalytische Hydrierung ergab nur die C/D-cis-ver- 
kniipften Verbindungen 5 und 6. Erst nach Natriumborhydrid-Reduktion der 17-Ketogruppe 
in 4 b  zu 8b fiihrte die katalytische Hydrierung in die C/D-trans-verknupfte Reihe 9b 4 

10b + 11 b + 7~-Methyl-6-oxa-Bstron-methylather (12b). Eine analoge Reaktionsfolge mit 
dem Tetrahydropyranylather 4c lieferte auf dem Wege 8c -+ 9c + 10c --f 11 a 7x-Methyl- 
6-oxa-ostron (12a). 

Chromanes, XVIIT') 

Synthesis of 7a-Methyl-6-oxaestrone 

Reaction of 7-methoxy-2-methyl-4-oxochromane with vinylmagnesium bromide and then 
with 2-methyl-1.3-dioxocyclopentane resulted in the formation of 3-methoxy-7-methyl-17- 
oxo-6-oxaestra-1.3.5(10).8.14-pentaene (4b). 11s catalytic hydrogenation led solely to the 
C/D-cis compounds 5 and 6. Only after hydrogenation of the 17-0x0 group in 4b with sodium 
boron hydride to 8b did the catalytic hydrogenation yield the C/D-trans series 9 b  +- 10b + 
l l b  -+ 7cc-methyl-6-oxaestrone methyl ether (12b). An analogous sequence beginning with 
the tetrahydropyranyl ether 4c led via 8c -f 9c -+ lac  ---f 11 a to 7a-methyl-6-oxaestrone (12a). 

Verschiedene ostrogene Chromanverbindungen pflanzlicher3) oder synthetischero 
Herkunft sind bekannt. (&)-6-Oxa-ostron-methylather wurde im Arbeitskreis von 
Smiths) nach Erfahrungens-10) bei der Synthese von (i)-&tron dargestellt ; uber eine 
physiologische Wirksamkeit ist nur von einem Derivat, dem 6-Oxa-8cc-ostradiol-3- 

1)  Dissertation K.- W. Hugedorn, Univ. Erlangen-Numberg 1968. 
2)  XVII. Mitteil.: 0. D a m  und H.  Hofmann, Chem. Ber. 98, 1498 (1965). 
3) H. Schouer, Dtsch. hpotheker-Ztg. 104, 987 (1964). 
4 W. Pauli, Dissertation, Univ. Erlangen-Nurnberg 1965. 
5 )  H. Sntifh, H.  G .  Douglas uud C. R .  Walk, Experientia [Basel] 20, 418 (1964). 
6 )  H. Smith et al., Experientia [Basell 19, 394 (1963). 
7) D. J. Crispin und J. S. Whitehurst, Proc. chem. SOC. [London] 1963, 22. 
8) T. B.  Windholz, J. H. Fried und A.  A .  Patchelf, J. org. Chemistry 28, 1092 (1963). 
9) T. Miki, K. Hiraga und T. Asako, Proc. chem. SOC. [London] 1963, 139. 
10) S. N .  Ananchenko und I. V. Torgav, Tetrahedron Letters [London] 1963, 1553. 
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methylather, eine blutlipoidsenkende sowie eine auDerordentlich geringe ostrogene 
Eigenschaft veroffentlicht wordens). Steroidderivate niit Ringsauerstoff in anderen 
Stellungen sind ebenfalls bekanntll). 

Eine zusatzliche Methylgruppe am RingB des Ostrons fuhrt am C-6 mit einer (3- 
standigen Methylgruppe zu stark verminderter 12), am C-8 mit einer $-standigen 
Methylgruppe zu etwas verstarkterlj) ostrogener Wirksamkeit, wihrend am C-7 durch 
eine cc-standige Methylgruppe eine mehrfach erhohte Wirksamkeit bei verandertem 
Wirkungsspektrum erzielt worden ist 14). Das nachstehend beschriebene i ) -7a-  
Methyl-6-oxa-ostron (12a) sollte den EinfluB der 7a-Methyl-Gruppe in der Reihe 
des 6-Oxa-ostrons zeigen. 

Als Ausgangsmaterial zur Synthese dienen das leicht erhaltliche 7-Hydroxy- 
2-methyl-chromanon-(4)(1a)15) und das 7-Methoxy-Derivat 1 b15.16). Die Umsetzung 
niit Vinylrnagnesiumbromid5-1O) fuhrt zu dunnschichtchromatographisch einheit- 
lichem 221 und 2b, deren sterische Verhaltnisse nicht naher untersucht wurden. 

Die Addition17) von 2-Methyl-cyclopentandion-(l.3) an 2a und b fuhrt zu 3a und b, 
deren Cyclisierung unter Wasserabspaltung die Schlusselverbindungen 4a und b 
liefert, wie es nach der Synthese von ( I )-6-Oxa-ostron-methylather~) zu erwarten war. 

Eine partielle Hydrierung von 4b mit Pd/CaC03-Katalysator in Benzol liefert 5. 
Die UV-Absorption, A,,, 306 mi,  zeigt die Doppelbindung in 8.9-Stellung an. In 
heiBer, saurer Losung andert sich diese U V-Absorption nicht, was fur eine cis-Ver- 
knupfung der Ringe C/D in 5 spricht 18J9). Durch Reduktion mit Natriumborhydrid 
zu 7a und anschliefiende Acetylierung entsteht 7b, dessen Kernresonanzspektrum rnit 
dem des spater zu besprechenden 9d verglichen wurde (100 MHz, CDC13). Bei 7b 
erscheint das Singulett der 18(3-Methylgruppe bei 7 9.0, wahrend bei 9 d  das entspre- 
chende Signal bei T 9.15 liegt. Die Verschiebung dieses Signals bei 9d nach hoherem 
Feld ist eine Folge der Abschirmung durch die Doppelbindung in 8.9-Stellung und nur 
bei trans-Verknupfung der Ringe C/D moglicb20J1). Demnach kommt 7b wie auch 5 
die C/D-cis-Verknupfung zu. Beziiglich der Anordnung der 17-Hydroxygruppe in 7a 
nehmen wir an, daB der Angriff des Boranats von der sterisch weniger behinderten 
Seite her zur 17P-Hydroxyl-Funktion erfolgt 19). 

Bei der raschen katalytischen Hydrierung von 4b oder 5 rnit Pd(OH)z/BaS04- 
Katalysator in Aceton entsteht 7a-Methyl-6-oxa- 14(3-ostron-methylather (6). Dessen 

11) P.  Morund und J.  Lyall, Chem. Reviews 68, 85 (1968). 
12) E. Velarde, J. Iriarte, H .  J .  Ringold und C.  Djerussi, J. org. Chemistry 24, 311 (1959). 
13) Roussel-UCLAF, Franz. Pat. M 2743, C .  A. 62, 3892a (1965). 
14) 1. Kalvoda, Ch. Krahenbiihl, P .  A .  DesnrrlleJ und G .  Anner, Helv. chim. Acta 50,28 1 (1967). 
15) 0. Dann, G. Volz und 0. Huher, Liebigs Ann. Chem. 587, 27 (1954); K.  N .  Lie, Disser- 

16) Alle Verbindungen sind Racemate. Die angegebenen Strukturformeln stellen deshalb 

17)  C. H. Kuo, D .  Tuub und N. L. Wendler, Angew. Chem. 77, 1142 (1965); Angew. Chem. 

18) R .  Bucourt, Bull. Soc. chim. France 1962, 1983; 1963, 1262; 1964, 2080. 
19) L. Velluz, J.  Valls und G. Nomind, Angew. Chem. 77, 185 (1965); Angew. Chem. internat. 

20) H. 0. Huismun, Bull. SOC. chim. France 1968, 13, insbesondere S. 18. 
21) Vgl. J. Steele, L. A. Cohen und E. Mosettig, J. Amrr. chem. SOC. 8S, 1134 (1963). 

tation, Univ. Erlangen 1964. 

eines der beiden optischen Isomeren dar. 

internat. Edit. 4, 1083 (1965). 

Edit. 4, 181 (1965). 
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C/D-cis-Verkniipfung folgt aus der Darstellung aus 5. Die B/C-trans-Verkniipfung von 
6 folgt aus dem Kernresonanzspektrum des Rohprodukts der Hydrierung von 5, in 
dein man neben dem Signal von 1-H bei T 2.9 noch das Signal eines isomeren Be- 
gleiters bei 7 2.97 findet ohne Veranderung der ubrigen Signale. Nach HuiAman20) 
wird das Signal von 1 -H bei B/C-trans-verknupften Steroiden dmch Wechselwirkung 
init einem 11 -H bei tieferem Feld gefunden als bei entsprechenden B/C-cis-verkniipften 
Steroiden. Demzufolge besitzt 6 eine B/C-trans-Verkniipfung. Die cc-Stellung der 7- 
Methylgruppe folgt eindeutig aus dem Signal fur 7-H, welches neben der Aufspaltung 
durch die Methylgruppe noch eine Aufspaltung durch das axiale 8-H mit J 7 2.5 Hz 
zeigt. Dies entspricht der iiblichen axial-kquatorial-Kopplung im Chromanring22), 
woraus sich die axiale 7x-Methylgruppe ableitet. 

22) H. Suhr, Anwendungen dcr kernmagnetischen Resonanz in der organischen Chemie, 
Springer-Verlag, Berlin, Heidel bcrg, New York 1965 ; L. M. Jackmann, Fortschr. Chem. 
org. Naturstoffe 23, 336 (1965). 
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Das auffallige Ergebnis der Hydrierung von 4b, C/D-cis- und B/C-trans-Verkniipf- 
ung, fiihren wir auf den EinfluR der beiden axialen Methylgruppen zuruck, welche die 
Sorption von 4b am Katalysator so behindern, daR vor der Hydrierung eine Ver- 
schiebung der Doppelbindung von A14 nach A15 und von As(9) nach A9(11) erfolgen 
kann19,23,24). 

Um in die gewiinschte C/D-trans-Reihe zu gelangen, haben wir daher die 17-Keto- 
gruppe in 4a- c mit Natriumborhydrid zu den entsprechenden 17$fTydroxyverbin- 
dungen 8a- c reduziert. Die katalytische Hydrierung von 8b-e in Benzol mit einem 
Pd/CaC03-Katalysator lieferte wie erwartet die C/D-trans-verknupften Verbindungen 
9b-e. Die Zuordnung folgt aus dem Vergleich des Kernresonanzspektrums von 9d 
mit dem von 7b, siehe oben. Wegen seiner Schwerloslichkeit in Benzol konnte 8a nicht 
hydriert werden. 
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23) E. L. Eliel, Stereochemie der Kohlenstoffverbindungen, S .  330, Verlag Chemie, Weinheim/ 

24) L. und M .  Fieser, Steroide, Verlag Chemie, Weinheim/Bergstr. 1961. 
Bcrgstr. 1966. 
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Die Oppenauer-Oxydation von 9b und c fuhrt zu 10b und c. welche sich in heiBer 
athanolischer Salzsaure in der Hauptsache in 11 b und a umwandeln, wie es von der 
C/D-trans-verkniipften, unsubstituierten Reihe her bekannt wars). Im Kernresonanz- 
spektrum des ungereinigten Umlagerungsproduktes von 10 b 7eigc sich ein sehr 
schwaches Signal bei T 3.15, welches man dem Wasserstopatom 1-H eines zu l l b  
isoiiieren 3-Methoxy-7a-methyl-6-oxa-8x-ostratetraen-(l.3.5(10).9(1 l))-ons-( 17) zu- 
schreiben kann. Im Kernresonanzspektrum von 11b liegt dieses Signal fur 1-H infolge 
Wechselwirkiing2o) rnit 11-H bei 7 2.77, was modellmaBig nur rnit einem axialen Sp- 
Wasserstoffatom vereinbar ist. 

Die katalytische fiydrierung von 11 b und a liefert 7a-MethyZ-6-oxa-dstron-mEthyl- 
d h e r  (12b) und 7a-MethyZ-6-oxa-ostron (12a), welches zu 12b methylierbar ist. Im 
Kernresonanzspektrum von 12b liegt das Signal fur 1-H bei T 2.9 infolge Wechsel- 
wirkung mit einem aquatorialen Wasserstoffatom an C-11, wodurch die trans-Ver- 
knupfung der Ringe B/C angezeigt wird20). Das Quadruplett fur 7-H bei 7 5.75 zeigt 
keine weitere Feinaufspaltung durch das axiale 8p-Wasserstoffatoni. Bei einem 
axialen 7a-Wasserstoffatoni ware eine Feinaufspaltung durch diaxiale trans-Kopplung 
rnit J = 8 -12 Hz zu erwarten gewesen22). Das Fehlen der Feinaufspaltung deutet 
ein aquatoriales 73-Wasserstoffatom an, wodurch der Methylgruppe an C-7 eine axiale 
m-Stellung zugewiesen wird. Die Feinaufspaltung des Quadrupletts bei 7 5.6 fur 7-H 
im Kernresonanzspektrum von 6 mit J -z 2.5 Hz stutzt diesen Befund. 

Die rasche katalytische Hydrierung von 10 b mit Pd(OH)2/BaS04-Katalysator in 
Aceton ergibt ein Gemisch, welches im Kernresonanzspektrum bei 7 2.95 und 3.05 
etwa gleichflachige Signale fur I-H zeigt, was auf eine Mischung von 12b und 713- 
MethyZ-6-oxa-Ba-~~troa-methylather (13 b) hinweist 20). 

Bei Studien 7ur Synthese von 6-Oxa-ostron-methylather kristallisierte das bisher als 
d i g  beschriebenes) 7-Methoxy-4-vinyl-chromanol-(4) und schmolz bei 81 -85”. 

Beschreibung der Versuche 

Die UV-Spektren wurden mit einem Zeiss-Spektralphotometer M 4 Q 11 aufgenommen ; 
fur die Aufnahme von IR-Spcktren in KBr rnit einem Infracord 137 der Fa. Perkin-Elmer 
danken wir Fraulein Dr. G. Volz und Fraulein M. Mahrlein; fur die Aufnahme von IR- 
Spektren mit einem Leitz-Doppelstrahlgerat 86 nnd von Kernresonaiizspektren rnit einem 
60-MHz- oder 100-MHz-GerHt der Fa. Japan Electron Optics gegen Tetramethylsilan, 
7 = 10, als inneren Standard danken wir Frau A.  Nuding, Frlulein R. Schmidt, Herrn Dr. 
K. Ceibel und den Herren Dip1.-Chem. G. Salbeck und R .  Wagner. Die Elementaranalysen 
wiirden bei Dr. F. und E. Pascher, Boon, oder bei A .  Bernhardt, Mulheim/Ruhr, ausgefuhrt. 
Die in einem Kupferblock nach Lindstrom bestimmten Schmelzpunkte sind unkorrigiert. 
Als Pd(OH)2/BaSO4-Katalysator diente das Produkt der Fa. Dcgussa, Bariumsulfat mit 5 ”/, 
Palladium. Dcn Pd/CaCO~-Katalysator, welcher 5 ”/: Pd auf Calciumcarbonat enthielt, 
verdanken wir dem freundlichen Entgegenkommen der Fa. F. Hqflinann-La Roche & Co. 
A. G., Basel. 

/ ~~--4.7-Dihydro~yy-2-tnrfhyl-4-vinyl-chro~izcm (2a) : Zu einer Suspension von 7.3 g (0.3 g- 
Atom) Mugnesiurnspunen in 50 ccm getrocknetem Tetrahydrofuran (THF) wurde unter 
Ruhren in Stickstoffatmosphare zunachst his zuni Anspringen der Reaktion bei 30” ein 
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Fiinftel einer Lasung von 36 ccm (0.485 Mol) VinylhrorniiJ25) in 30 ccm THF getropft; dann 
wurden die restlichen vier Fiinftel zugegeben und die Mischung I / 2  Stdc. unter KiicktluR 
gekocht, bevor im Kaltebad rnit festem KohlendioxidiAceton auf etwa 60' abgekuhlt 
wurde. Man verdunnte mit 50 ccm getrocknetem Ather und lief3 unter Rdhren eine Lowng 
von 8 g (45 mMol) la's)  in einem Gemisch von 100 ccm THF und 100 ccrn Ather so 7u- 
tropfen, daR die Reaktionstcmp. nicht uber --20 stieg. Nach beendeter Zugabc lie8 man 
noch 3 Stdn. bei 20" riihren und belief3 den Ansatz dann ohnc Ruhren uber Nacht sich 
selbst. Zu dem auf --40' abgekuhlten Reaktionsgemisch gab man dann tropfenweise 200 ccm 
gesattigte Ammoniumchloridlosung, wobei die Temp. unter --20" gehalten wurde. Zur Auf- 
trennung in zwei klare Phasen rhhrte man 100 ccm Wascer em Die abgetrennte organische 
Phase wurde mit Wasser gewaschen. uber Natriumsulfat getrocknet und i. Vak. bei hochstens 
20" eingedampft. Es hinterblieben 8.3 g (89 x)  rohey 2a als braunes 61. Eine erstarrte, aus 
Benzol umgeloste Probe lieferte farblose, verfilztc Nadeln vom Schmp. 141 - 142'. rm Ddnn- 
schicbtchromatogramm (DC) zeigte sicb mit dem FlieBmittel Benzol/Aceton (9 : I )  nach dem 
ublichen Beqpruhen mit konz. Schwefelsaure ein brauner Fleck rnit RF 0.25. 

C12H1403 (206.2) 
TR (KBr): OH 3470, 3250, C 

(+)-7-Methoxy-2-rnethyl-4-vinyl-chronlanol-~ 41 (2b); Wie vorstehend wurden 3.65 g 
(0.15 g-Atom) Mngnesiurnspdne in 25 ccm troc,kenem 'I H F  rnit einer Lasung von 18 ccni 
(0.256 Mol) Vinylbrornid2s) in 15 ccrn THF umgesetzt. Die auf etwa 50" abgekiihlte Lo- 
sung wurde mit 10 ccm Ather verdunnt und unter weiterem Ruhren eine Losung von 7.7 g 
(40 mMol) l b l C )  in 15 ccm trockenem THF und 100 ccm absol. Ather bei -: -20" zugetropft. 
Als Rohprodukt voii 2b  blieben 8.5 g (96.5'4j eines gelben 01s.  Im DC mlt BenzoljAceton 
(95 : 5 )  zeigte sich ein brauner Fleck rnit RB 0.51. 

Ber. C 69.68 H 6.84 Gef. C 69.06 H 6.65 

C 1626/cm. 

(~-i-3-Hq'drowl;-7-rnethyI-8.14-seco-6-o.ua-ostratetraen-~1.3.5(10).9( 11) j-dion-(14.17) (3a): 
Die Losung von 8.3 g des Rohproduktes von 2a in 800 ccm Methanol wurdc rnit 1 g Kalium- 
hydroxid sowie 9 g (80 mMol) 2-Methyl-eyrlopr,ztandion-f 1.31 26) versetzt und unter Stickstoff 
24 Stdn. unter RiickfluB gekocht, Nach dem Abkiihlen wurde rnit 25 ccm 2proz. Schwefel- 
sriure verwtzt und i. Vak. auf etwa 300 ccm eingeengt. Die triibe Losung ururde in 1 Wasser 
gegossen, dds Gemicch mit Ather extrahiert, die Ather-Ldsung mit Wasser gewaschen, uber 
Natriumsulfat getrocknet und i .  Vak. cingedampft. Es hinterblieb ein 01, aus welchem durch 
Umlosen aus Benzol und anschlicBcnd aus Petrolather farblose, vertilzte Nadeln vom Schmp. 
129.5-131" erhalten wurden Tm DC (Benzol/Aceton, 9 :  I) zeigte sich ein roter Fleck mit 
RB 0.39. 

u\' (Athdnol): hmin 246 nm (E = 9600): 265 (14200); >.m,n 291 (4600); hmax 310 
(7800). 

IR (KBr): OH 3475, C 

( 

a) Aus 2b: Zur Losung von 8.5 g rohem 2 b  in 30 ccm Xylol und 15 ccm tert.-Butylalkohol 
wurden 4.8 g (43 mMol) 2-Me~hyl-cyclopent~ndion-~/.3~~~~ und 1.6 ccm Triton B (40% in 
Methanol) gegeben und unter Ruhrcn 6 Stdn. unter Ruckfluf3 erhitzt. Nach Abkiihlen wurde 
rnit 125 ccrn Ather verdiinnt, 1 / ~  Stde. geriihrt, die Reaktionslosung rnit 5proz. Natronlauge 
sowie rnit Wasscr gewaschen und uber Natriumsulfat getrocknet Nach Abddmpfen des 
Ldsungsmittels i. Vak. erhielt man aus etwa 10 ccm Methanol 5.3 g farblose Kristalle, 

0 1768, 1723, C C 1651/cm. 

~-3-Methox.v-7-merh~l-8.14-seco-6-~7wa-osfruteir~en-( I.3.5(10).9(f 11  i-dion-( 14. I71 (3 b) 

2 5 )  P. N.  Kogerrnnnn, J. Amer. chem. Soc. 52, 5062 (1930). 
26) Org. Syntheses 47, 83 (1967). 
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welche bei 95-99" schmolzen. Urnlosen aus etwa 40ccm Methanol ergab 4.65g (37%, 
bezogen auf lb )  farblose Kristalle vom Schmp. 99.5-101.5". Im DC zeigte sich ein roter 
Fleck mit RF 0.64. 

C19Hzz04 (314.4) Ber. C 72.60 H 7.04 Gef. C 72.57 H 6.88 

UV (Chloroform): Amin 248 nm (E 7 -  10000); A,,, 265 (15700): 

IR(KBr):  C=O 1783,1737, C=C 1624/cm. 
b) Aus 3a: 600 mg (2 mMol) 3a wurden in 50 ccm Methanol solange mit einer ather. 

Diazamethan-Losung versetzt, bis dic Gelbfarbung der Losung bestehen blieb. Dann wurde 
mit Ather auf 200 ccm gebracht, das Gemisch mit Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat 
getrocknet und i. Vak. eingedampft. Man erhielt 470 mg bei 85 --90" schmelzende Kristalle. 
Erneute Kristallisation aus Methanol mit Zusatz von Kohle ergaben 300 mg (48%) farblose 
Kristalle vom Schmp. 99 - 101", welcher durch Beimischung mit aus 2b hergestelltem 3b 
sich nicht erniedrigte. Ebenso stimmte das DC iiberein. 

288 (4900); A,,,,, 
3 I2 (9300). 

f ~)-3-Hydroxy-7-rnrthyl-6-oxa-ii~trapentaen-( l .3.5( IO).X. 14)-on-( 17) (4a) 
a) Aus 3a: Rohes 3a wurde in 200 ccm Methanol mit 200 ccm konz. Salzsiiure unter 

Kiihlung versetzt und die Mischung in 800 ccm Wasser gegossen. Die Suspension wurde mit 
Chloroform und Ather extrahiert. Die vereinigten organischen Extrakte wurden mit Wasser 
gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und i. Vak. eingedampft. Man erhielt 10.8 g eines 
braunen Pulvers, das nach Cmlosen aus Methanol 6.6 g (52 %, bezogen auf la )  gelbe Kristalle 
lieferte, welche sich ab 180" verfarbten und ab 230" unter Zersetzung schmolzen. Im DC 
(Benzol/Aceton, 9 : 1) zeigte sich ein roter Fleck mit RF 0.55. Losungen von 4a farben sich 
mit Alkali tiefblau. 

C18H1803 (282.3) Ber. C 76.58 H 6.42 Gef. C 76.40 H 6.74 
U V  (Athanol): Amin 235 nm (E 1 12600); Amax 248 (16100); Amin 271 (5100); A,,, 308 

IR (KBr): OH 3575, C---0 1752, C - C  1640/cni. 

b) Airs l a :  8 g (45 mMol) l a  wurden, wie bei der Umsetzung zu 2a beschrieben, behandelt, 
dann wie beider Synthesevon 3 a weiter umgesetzt, das hier anfallende Reaktionsgemisch i.Vak. 
auf etwa 200 ccm eingeengt und unter Kiihlen portionsweise mit 230 ccm konz. Salzsuurr 
versetzt. Der Ansatz wurde 1 Stde. beiseite gestellt und dann in 1 I Wasser gegossen. Die 
Mischung wurde mit Chloroform und Ather extrahiert. Die organischen Extrakte wurden 
mit Wasser gewaschen, uber Natriumsulfat getrocknet und i. Vak. eingedampft. Aus Me- 
thanol erhielt man 6-7 g gelbe Kristalle. Nach Aufarbeiten der Mutterlauge ergaben sich 
insgesamt 8.2 g (64.5 %, bezogen auf 1 a) gelbe Kristalle, wclche sich ab 175" verfarbten und 
a b  227" unter Zersetzung schmolzen. 

(11900); amin 311 (11700): A,,, 335 (18700). 

~i.l-3-Mrtho.~y-7-mrthyl-6-oxa-o~trapent~1rt~-~ 1.3.51 IOj .8.14)-on-( 17) (4b) : 3.14 g (,10mMol) 
3b wurden in l00ccm Methanol unter Erwarmen gelost. Nach Abkiihlen wurden por- 
tionsweise 50 ccm konz. Salzsuure zugesctzt. Nach jeder Salzsaurezugabe wurde gekuhlt. 
Die Losung triibtc sich, und es fielen farblose Kristalle. die nach 2stdg. Stehenlassen im 
Kiihlschrank abgesaugt uiid i. Vak. uber Kaliumhydroxid getrocknet wurden. Man erhielt 
2.7 g eines bei 137 - 140" schmelzenden, gelben Kristallpulvers. Aus etwa 70 ccm Methanol 
2.0 g (69%) farblose Kristalle vom Schmp. 139-141". Im DC zeigte sich ein roter Fleck mit 
Rs 0.83. 

C19H2003 (296.4) Ber. C 77.00 H 6.80 Gef. C 76.72 H 6.78 
UV (Chloroform): A,,, 248 nm (E = 17000); hmin 276 (6500): Amax 134 (22600). 
IR (KBr): C - 0  1760, C=C 1640/cm. 
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( +) - 3 - [Tetruhydropyrunyl- (2) -o .~ ,~~-7- tne th~vI -6-osu-~s irupent~~n- l1 .3 .S~  10)  .8.14/-0n-( 171 
(412): 1.41 g (5 mMol) 4 a  wurden in 42 ccm trockenem Benzol suspendicrt und 3 ccm (0.665 
mMol) 2.3-Dihydro-4H-pyrun sowie 56 mg (0.325 mMol) p-Toluolsulfonsaure hinzugegeben 
und 1 Stde. bei Raumtemp. geriihrt. Die benzolische Losung wurde rnit 2n NaZC03 und 
Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und bei kaltem Wasserbad i. Vak. ein- 
gedampft. Der Ruckstand wurde aus etwa 10 ccni Methanol unterZusatz von Kohle umgelost, 
930 mg (51 %) hcllgriine Kristalle vorn Schmp. 1 11 - 1 13". Im DC zeigte sich ein roter Fleck 
rnit RF 0.80. 

C23H~604 (366.5) Bcr. C75.37 H7.15 Gef. C75.56 H 6.99 
U V  (Athanol): >.,,,in 232nm (E == 11800); lmax 247 (18300); hmin 250 (17500); Ammas 252 

(17700); l m i n  267 (6300); A,,, 294 (12800); >&mi= 296 (12700); 306 (14600); hmin 311 
(13600); bmax 332 (22200). 

I R  (KBr): C - = O  1753, C =  C 1647/cm. 

( - 1  1-3- Methoxy-7-methyl-6-osu-14/3-~L~tr~tctruei~- { I .3.511O I .8j - u n - ~ I  71 (5) 

a) Aus 4b: Eine Losung von 2.96 g (10 mMo1) 4 b  in 30 ccm thiophenfreiem Benzol wurde 
mit 2 g Pd/CaCO3-Katalysator in 25 ccm thiopbenfreiem Benzol in einer Schiittel-Ente bei 
Normaldruck solange iiber einige Wochen hydriert, bis im DC kcin Acrsgangsmaterial mehr 
zu sehcn war. Der Katalysator wurde abfiltriert und das Losungsmittel i. Vak. abgedampft. 
Aus etwa 20 ccm Methanol kristallisierten 1.82 g (61 %j blaRgelbe Schuppen vom Schmp. 
119 --121". Im D C  zeigte sich ein gelber Fleck mit R~0.72.Eine wiederholt aus Methanol 
iimgeloste Analysenprobe schmolz bei 121 - 123". 

ClgH2203 (298.4) Ber. C 76.47 H 7.44 Gef. C 76.36 H 7.42 
UV (Chloroform): Amin 252 nm (E = 5100); hmax 276 (9300); hmin 294 (7200); lmax 306 

1R (.KBrj: C ~ 0 1752, C--C J670/cm. 
(9000). 

'H-NMR (60 MHz. CDCI3): 7 8.95 s (13-CHjj; 8.6 d, J .z 7 HZ (7-CH3); 6.2 s (OCH3): 
5.25 Quadruplett, J = 7 Hz  (7-H); 3.45 m (2-1f, 4-H); 2.85 d, J - 12 Hz (I-HI. 

b) Arts 7c :  500 nig (1.46 mMol) 7 c  wurden in 30 ccm 2proz. athanol. Schwefelsiiure 1 Stde. 
unter Ruckflu6 erhitzt. Dann wurde mit Wasser versetzt, das Gemisch rnit Ather extrahiert, 
die Ather-Losung mit gesattigter Natriuinhydrogencarbonat-Losung und Wasser gewaschen, 
iiber Natriumsulfat gctrocknet und i. Vak. eingedampft. Aus Methanol 350 mg (80.5 7;) 
fdrblose Kristalle vom Schmp. 119- 121", deren Gemisch mit nach a) hergestelltem Produkt 
unverandert schmolz. 

2.4-Diniiro-phenylhydrazoi~ von 5 :  Schmp. 262 -263". 

CzsH26N406 (478.5) Bcr. N 11.71 Gef. N 11.60 

t - t - ~ - 3 - M e t h o x . v - 7 - ~ 1 e t h ~ ~ l - 6 - u x ~ - l 4 / 3 - ~ . s t r ~ t e t r ~ e n - ( l . 3 . S ~ l O ) . ~ ~ - o l - ( 1 7 ~ )  (7a) 
a) Airs 5 mit NaBH4: I .5 g ( 5  mMol) 5 wurden in 150 ccni Methanol rnit 760 mg (20 mMol) 

Natriumburhydrid 1 Stde. bci Raumtemp. geriihrt. Dann wurde in 350 ccm Wasser gegossen, 
das Gemisch mit Ather ausgeschiittclt, die Ather-Losung rnit Wasser gewaschen, iiber Na- 
triumsulfat getrocknct und i. Vak. eingedampft. Umlosen aus Methanol ergab 1.37 g (86%) 
farbloses Kristallpulvcr, welches bei 101 - 107" schmolz. Mehrmaliges Umlosen aus Methallol 
k f e r t e  farblose Kristalle vom Schmp. 102 ~ 105", die analysicrt wurden. Durch Umlosen 
auS Tsopropylalkohol erhielt man kristallalkoholfreic Kristdlle vom Schmp. 133.5 ~~ 135". 
Im DC zeigte sich ein gelber Fleck mit RB 0.27. 

C19H2403.1/2 CH30H (318.4) Ber. C 74.02 H 8.29 Gel. C 73.58 H 8.54 
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UV (Chloroform): Amin 251 nm (E = 4100); A,,, 284 (7400); Amin 294 (6300); A,,, 306 

IR (KBr): OH 3585, C-C 1665/cm. 

b) Aus 5 mit LiAlH4: 300 mg (1 mMol) 5 wurden in 25 ccm trockenem Ather rnit 9.5 my 
(0.25 mMol) Lithiuinaluminiumhydrid 1 Stde. bei Raumtemp. stehengelassen. Dann wurden 
25 ccm Ather zugegeben, die Ather-Losung niit 2n HzS04, 2n Na2C03 und Wasser ge- 
waschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und der Ather i. Vak. abgedampft. Aus Methanol 
kristallisierten 220 mg (69 %) farblose Kristalle vom Schmp. 102- l05", deren Gemisch 
rnit nach a) hergestelltem Produkt unverandert schmolz. 

(8100). 

(. t )-3-Methoxy-I7~-acetoxy-7-n~ethyl-6-oxa-I4~-ostratetr~en-(l.3.5(10).8) (7 b): 900 mg 
( 3  mMol) 7 a  wurden in einer Mischung aus 1.5 ccm frisch dest. Acetanhydrid und 3.5 ccm 
trockenem Pyridin 15 Min. unter RiickfluR erhitzt. Nach Abkiihlen wurde in 40 ccm Wasser 
gegeben, das Gemisch mit Ather extrahiert, die Ather-Losung rnit 10proz. Salzsaure und 
Wasser yewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und der Ather i.Vak. abgedampft. Der 
Ruckstand lieferte aus Cyclohexan 720 mg (70%) farblose Kristalle vom Schmp. 132-134'. 
Im DC zeigte sich ein gelber Fleck rnit RF 0.83. 

C21H2604 (342.4) Ber. C 73.66 H 7.65 Gef. C 73.51 H 7.54 

IR (KBr): C = O  1755, C = C  1672/cm. 

'H-NMR (100 MHz, CDC13): T 9.0 s (13-CH3); 8.65 d, J = 7 Hz (7-CH3); 7.9 s (COCH3); 
6.2 s (OCH3); 5.35 Quadruplett, J = 7 Hz (7-H); 5.1 t, J = 6 Hz (17-H); 3.5 m (2-H, 4-H); 
2.9 d, J -= 9 HZ (1-H). 

3-Methoxy-7-methy1-6-oxa-14~-ostratetraen-(1.3.5(10).8)-17-spiro-2'-dioxolan (7c) : 1.2 g 
(4 mMol) 5 wurden in 60 ccm Tetrachlorkohlenstoff und 22 ccm Athylenglykol rnit 50 mg 
p-Toluolsulfonsaure am Wasserabscheider solange unter RiickfluB gekocht, bis im DC kein 
Ausgangsmaterial mehr zu sehen war. Nach Abkiihlen wurde das Athylenglykol vom Tetra- 
chlorkohlenstoff getrennt und der Tetrachlorkohlenstoff mit gesattigter Natriumhydrogen- 
carbonat-Losung und Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und i. Vak. ein- 
gedanipft. Es hinterblieb ein gelbes 0 1 ,  welches aus etwa 150 ccm Methanol 1.05 g (76.5%) 
stabfGrmige, gelbstichige Kristalle vom Schmp. 137- 139" lieferte. Eine zur Analyse aus 
Methanol umgeloste Probe schmolz bei 139-141". Im DC zeigte sich ein gelber Fleck mit 
RB 0.80. 

C21H2604 (342.4) Ber. C 73.66 H 7.65 Gef. C 73.14 H 7.64 

UV (Chloroform): Amin 250 nm (E = 3800); A,,, 276 (6600); Amin 295 (5700); Amax 306 
(7100). 

( k)-7a- Methyl-6-oxa-l4~-itron-methylather (6) 

a) Aus 4b:  3.0 g (10 mMol) 4 b  wurden in 50 ccm Aceton rnit 500 mg Pd(OH)2/BaS04- 
Katalysator in der Schiittel-Ente unter Normaldruck etwa 112 Stde. hydriert, bis im DC kein 
Ausgangsmaterial mehr zu sehen war. Der Katalysator wurde iiber Celite 503 abfiltriert 
und das Filtrat i. Vak. eingedampft. Es verblieben 2.1 g (70%) eines gelben 0 1 %  welches 
nach Anspritzen rnit Methanol sehr langsam durchkristallisierte. Umlosen aus Methanol/ 
Wasser ergab farblose Kristalle vom Schmp. 87-89". Im DC zeigte sich ein gelber Fleck 
rnit RIP 0.63. 

UV (Chloroform): Amin 260 nm (E = 600); Amax 286 (3300). 
IR (KBr): C = O  1750/cm. 
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IH-NMR (60 MHz, CDC13): 7 8.85 s (13-CH3); 8.55 d, J = 7 Hz(7-CH3); 6.3 s (OCH3j; 
5.6 Quadruplett, J =- 7 Hz jede Linie mit Feinaufspaltung von 2.5 Hz (7-H); 3.65 m (2-H, 
4-H);  2.9, J = 9 Hz (Feinaufspaltung ,0.5 Hz zu 2 d (1-H)). Tm Rohprodukt von 6 ein 
zusatzliches Signal des I-H der B/C-cis-Vcrbindung bci 7 2.97, J = 8 Hz. 

b) Aus 5 :  1.5 g ( 5  mMol) 5 wurden in 50 ccm Aceton mit 500 mg Pd(OH)zlBaS04-Kata- 
lysator in der Schuttel-Ente unter Normaldruck I / *  Stde. hydriert, bis im DC kein Ausgangs- 
material mehr zu sehen war. Der Katalysator wurde uber Celite 503 abfiltriert und das Aceton 
i. Vak. abgedampft. Es verblicb ein gelbes 0 1 ,  welches aus Methanol 950 mg ( 6 3  %) farblose 
Kristalle vom Schmp. 87 89" lieferte, welcher in einem Gemisch rnit dcm nach a) herge- 
stellten Produkt unverandert blieb. 

2.4-Dinifro-phenylhydraion von 6 :  Schmp. 181 183'. 

C25H28N406 (480.5) Ber. N 11.66 Gef. N 1 I .54 

I 111-3. I7~-Dih,vdrox.y-7-meth~~l-Ci-oxa-iistrapen~ucn-(l.3.5~~O~.8.~4j (8a): 1.41 g ( 5  mMol) 
4a wurden in 200 ccm Methanol unter Ruhren mit 760 mg (20 mMol) Natriumhorhydrid 
versetzt. Nach I Stde. wurdc in 600 ccm Wasser gegossen, 20 ccm 2 n  HCI zugesetzt und 
mit Ather extrahiert. Die Ather-Losung wurde mit Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat 
getrocknet und i. Vak. eingedampft. Nach Umlosen des Ruckstandes aus etwa 60 ccm Benzol 
erhielt man 1.02 g (72%) schwach braune, verfilzte Nadeln vom Schmp. 228 ~ 229". Im DC 
(Benzol/Aceton, 9 : 1)  zeigtc sich ein roter Fleck mit RF 0.27. 

UV (Athanol): Amin 235 nm (s ~ 10500); I.,,,,, 247 (14700): hmin 268 (3800); hrnas 332 

1R (KBr): OH 3525, 3400, C = C  1647/cm. 

( 
a) Aus 4b n7i/ NriBH4: 1.5 g (5 mMol) 4b  in I50 ccm Methanol wurden mit 760 mg (20 

mMol) N~itririmhorhydrid 1 Stde. bei Raumternp. geruhrt und danii in 350 ccm Wasser ge- 
gossen. Dic Suspension wurde mit Ather ausgeschiittelt, die Ather-Losung mit Wasser ge- 
waschen und uber Natriumsulfat getrocknet. Nach Eindampfeii i. Vak. blicben l .4 g eines 
bei I54 - 157" schmelzenden, gelben Kristallpulvers zuriick. Aus etwa 30 ccm Methanol 
kristallisierteu 1.2 g (80%) farblose Schuppen vom Schmp. 160.5.- 161". Im DC zeigte sich 
ein roter Fleck mit R p  0.30. 

(21 200). 

I -3-Methoxy-7-niethyl-6-oxa-~strapentacn-( 1.3.5 ( I O j  .8.14) -ol- (1 7bj (8 b) 

C19H2~03 (298.4) Ber. C 76.47 H 7.43 Gef. C 76.19 H 7.37 

UV (Chloroform): i,,,, 250 nm (c ~- 14 100); Xmin 275 (5400); h,,,, 336 (22 100). 

IR (KBr): OH 3500, C = C  1645/cm. 

b) Aus 4b n7it LiAIH4: 300 mg ( I  rnMol) 4b  in 15 ccrn trockenem Ather wurden rnit 9.5 mg 
(0.25 mMol) .Lithiumu/uminiumhydrid bei Raumtemp. stehengelassen. Nach I Stde. wurde 
niit Ather auf 30 ccm gebracht, init 2n HzS04, 2n Na2CO3 und Wasser gewaschen, getrock- 
nct und das Losungsmittel abgedampft. Umlosen des Ruckstandes aus Methanol ergab 
200 mg (67 %) Kristalle, welche idcntisch waren mit dem nach a) crhaltenen Produkt nach 
DC, Schmp. und Misch-Schmp. 

c)  Aus 8 a  /nit C H 2 N 2 :  569 mg ( 2  mMol) 8 a  in 50 ccm Methanol wurden solange rnit ciner 
iither. Diazornethm-Losung versetzt, bis die GelbfLrbung der Losung bestehen blieb. Das 
Losungsmittel wurde i. Vak. cntfernt. Der Ruckstand gab aus 5 ccm Methanol 360 mg 
(60.5 farblose Krislalle vorn Schmp. 159- 161", welche mit dem nach a) erhaltenen Produkt 
nach DC, Schmp. und Misch-Schmp. identisch waren. 
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3-1 Tetrahydropyrai?yl-(2) -ox-y:-7-meihy~-6-oxa-iistrupentaen-( I .3.5(10/ 3.14) -oI-(J 781 (8c) 
a) Aus 4c: 730 mg (2 mMol) 4c in 60 ccm Methanol wurden mit 300 mg (8 mMol) Nu- 

triumborhydrid 1 Stde. bei Raumtenip. geriihrt. Dann wurde in 150 ccm Wasser gegossen, 
die Mischung rnit Ather ausgeschiittelt, die Ather-Losung rnit 2n  NaOH und Wasser ge- 
waschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und i. Vak. eingedampft. Umlosen des Riickstandes 
aus Methanol ergdb 237 mg (33 :/J gelbe Kristalle vom Schmp. 168- 171". Im DC zeigte sich 
ein roter Fleck rnit R p  0.38. 

C23H2804 (368.5) Ber. C 74.96 H 7.67 Gef. C 74.97 H 7.73 

UV (Athanol): A,in 234 nm (E = 15300); A,,, 245 (19900); ?.,,,in 265 (5900); a,,, 306 

IR (KBr): OH 3550, C'=C 1650/cm. 

b) Aus 4a: Eine Suspension von 2.84 g (,I0 mMol) 4a in 80 ccm trockenem Benzol wurde 
untcr Riihren rnit 6 ccni (13.3 mMol) 2.3-Dilzydl.u-4H-pyrun und 120 mg (0.7 mMol) p- 

Toluolsulfonsaure 1 Stde. geriihrt, dann eine Suspension von 1 g (25 mMol) Lithiuntalu- 
miniumhydrid in 50 ccm trockenem Ather zugetropft, anschlieoend noch 112 Stde. geriihrt 
und die Losung im Eisbad auf 10" gebracht. Uberschiissiges LiAlHj wurde mit 3 ccm Wasser 
zersetzt, wobei darauf geachtet wurde, daD die Temp. der Suspension nicht iiber 20" stieg. 
Man fugte nun 100 ccm Ather hinzu und wusch die organische Losung mit einer IOproz. 
Seignette-Salz-Losung, welche rnit Natriumcarbonat auf pH 8 gebracht worden war, und 
rnit Wasser, trocknete iiber Natriumsulfat und dampfte i. Vak. ein. Aus Methanol 2.6 g 
(70 :d, bezogen auf 4a) gelbe Kristalle vom Schmp. 166-- 170". 

(17500); hmin 310 (17000); amax 332 (27000). 

~ ~ ~ ) - 3 - M e t h o x y - 1 7 / J - a c e t ~ x y - 7 - m e ~ h y l - 6 - ~ x u - u s t r u p e n ~ a e n - ~ l . 3 . 5 (  10) ~9.14) (8d): 900 mg 
(3 mMol) 8b wurden in einer Mischung aus 1.5 ccm Frisch dest. Acetanh-vdrid und 3.5 ccm 
trockenem Pyridin 5 Min. unter Ruckflulj erhitzt. Nach Abkiihlen wurde in 40 ccm Wasser 
gegeben, das Gemisch rnit Ather extrabiert, die Ather-Losung mit l0proz. Salzsaure und mit 
Wasser gewaschen, iiber h-atriumsulfat getrocknet und i. Vak. eingedampft. Urnlosen des 
Riickstandes aus 10 ccm Cyclohexan gab 700 mg (69 %) farblose Kristalle vom Schmp. 
152- 154". 

C21H2404 (340.4) Ber. C: 74.0Y H 7.11 Gef. C 73.48 H 7.26 
IR (KBrj: C=O 1755, C=C 1648/cm. 
IH-NMR (100 MHz, CDC13): T 9.0 s (t3-CH3); 8.65 d,  J ~ 6 Hz (7-CH3); 7.9 s 

(COCH3); 6.2 s (OCH3); 5.1 -4.8 m (7-H, 17-H); 4.7 nicht aufgelostes Signal (15-H); 3.5 m 
(2-H, 4-H); 2.85 d, J 9 HZ (I-H). 

( ~)-3-Methoxy-7-met/ iy l -6-oxu-~st~apet i taen-( l .3 .5(10)  .8.14)-17u-d-o1-(17/J) (8e): 3.0 g 
(10 mMol) 4b wurden in 200 ccm trockenem Ather gelost und rnit 105 mg (2.5 mMol) Li- 
thiumalunat-d4 versetzt. Nach 2 Stdn. wurden noch einmal 105 mg LiALD4 hinzugegeben, 
und nach weiteren 2 Stdn. war die mit DC kontrollierte Reaktion beendet. Die Ather-Losung 
wurde mit einer Mischung von 100 ccm 2n H2S04 und 200 ccm Wasser, anschlieljend mit 
2n Na2C03 und Wasser gewaschen und iiber Natriumsulfat getrocknet. Nach Eindampfen 
wurde der Riickstand aus etwa 50 ccm Methanol umgelost, wobei 2.34 g (78%) leicht gelb- 
stichige Kristalle vom Schmp. 160 -~ 162" anfielen. Durch Beimischung von 8 b  blieb der 
Schmp. von 8 e  unverlndert. 

($-)-3-Methoxy-l7~-acetoxy-7-methyl-6-o.~a-ostrape~tuen-~1.3.5(10).8.14)-17a-d I8f) : 900 
mg (3 mMol) 8 e  wurden in einer Mischung von 1.5 ccin frisch dest. Acerunhydrid und 3.5 ccm 
trockenem Pyridin 5 Min. unter RuckfluB erhitzt. Nach Abkiihlen wurde in 40ccm Wasser 
gegeben, das Gemisch rnit Ather extrahiert, die Ather-Losung mit 10proz. Salzsiure udd mit 
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Wasser gewaschen, iibx Natriumsulfat getrocknet and i. Vak. eingedampft. Beim Umlosen 
des Kiickstandes aus 10 ccm Cyclohexan erhielt man 620 mg (60.5 x) farblose Kristalle vom 
Schmp. 151 -153", deren Gemisch mit 8d vom Schmp. 152 - 154" unveriindert schmolz. 

6.2 s (OCH3); 4.95 Quadruplett, J == 7 Hz (7-H); 4.7 nicht aufgelostes Signal (15-H); 3.5 m 
'H-NMK (100 MHz, CDC13): 7 9.0 s (13-CH3); 8.65 d, J =- 7 HZ (7-CH3); 7.9 s (COCH3); 

(2-H, 4-H); 2.85 d, J 9 HZ (1-H). 

( ki-3-L Tetrahydropyranyl-(2) -oxy~-l7~-acrtoxy-7-mefhq~l-6-oxcr-~strrrpent~en-( 1.3.5(10) .8.14) 
(8g): 740 mg (2 mMol) 8c wurdcn mil I .5 ccm frisch dest. Acetcznhydrid und 3.5 ccm trok- 
kenem Pyridin 30Min. unterRuckfluL3 erhitzt. Nach Abkiihlen gab man in 40cci-n Wasser und 
extrahierte das Gemisch mit Ather. Die Ather-Losung wurde mit Wasser gewaschen, bis kein 
Geruch nach Pyridin mehr fcstzustellen war, und iiber Natriumsulfat getrocknet. Nach dem 
Abdampfen i. Vak. wurde der Riickstand aus Methanol unter Zusatz von Kohlc umgelost: 
220 mg f30%) gelbe Kristalle vom Schmp. 146--148". lm DC zeigte sich ein roter Fleck mit 
RF 0.80. 

C25H3005 (410.5) Ber. C 73.14 H 7.37 Gef. C 72.70 H 7.43 

U V  (Athanol): Amill 234nm (E -= 12300); A,,, 246 (18000); hmjn 267 (5300); h,,, 306 
(15100); xmin 311 (14400); amax 332 (22900). 

IR (KBr): C - 0  1745, C=C 1650icm. 

IH-NMR (60 MHz, CDCl3): T 9.0 s (13-CH3); 8,7 d, J -2 6 Hz (7-CH3); 7.9 s (COCH3); 
3.4 m (2-H, 4-H); 2.85 d, J - 9 HZ (1-H). 

( 9 - 3 . 1  7 ~ - D i h y d ~ o , ~ y - 7 - m e t h y l - 6 - o . ~ a - o s t r ~ ~ t c f r ~ ~ e n - ( 1 . 3 . 8 ( 1 ~ )  .8j (9a): 100 mg (0.27 mMol) 
9c wurden in 10 ccm Methanol rnit einem Tropfen konz. Salzshure versetzt. Nach 1 Stde. 
wurde in 30 ccm Wasser gegossen, das Gemisch mit Chloroform cxtrahiert, der Extrakt 
mit Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und abgedampft. Durch Umlosen 
des Riickstandes aus Ather/Benzin erhielt man 55 mg (71.5%) brlunliche Nadeln vom 
Schmp. 190- 192". Im DC zeigte sich ein gelber Fleck mit RF 0.09. 

C1gH22O3.(C2Hs)2O (360.5) Ber. C 73.20 H 8.40 Gef. C 73.63 H 7.89 

U V  (Athanol): hmin 248 ntn (E 3000); Amax 286 (8400); Amin 294 (7500); A,,, 306 

TK (KBr): OH 3520, 3400, C - C  1650/cm. 

(~)-3-Methoxy-7-merhyl-6-oxu-ostrutetr~~en-(J.3.5(10) .8)-ol-( 17p) (9b) : 1.5 g Pd/CaCO3- 
Katalysator wurden in 20 ccm thiophenfreiem Benzol vorhydriert. Dazu kam die LBsung von 
1.5 g ( 5  mMol) 8b in 40 ccm thiophenfreiem Benzol. Es wurde in der Schuttel-Ente 2---  4 Stdn. 
hydriert, bis alles Ausgaiigsmaterial im DC verschwunden war, der Katalysator abfiltriert 
und das Filtrat i. Vak. eingedampft. Das zuruckbleibende 01 kristallisierte nach Zugabe 
von einigen Tropfen Methanol. Umlosen aus Methanol gab 1.24 g urn I 1  3 ~ 134" schmelzende 
farblose Kristalle. Auch nach mehrmaligem Kristallisieren aus Methanol anderte sich das 
Schmelzverhalteti nicht, weil off'eiibar Methanol eingeschlossen wurde. Deshalb loste man bei 
eineni neuen Ansdtz aus 5 ccm Isopropylalkohol urn und erhielt 1.23 g (82%) farblose Kristalle 
vom Scbmp. 121.5-123.5". Tm DCzeigte sich ein gelber Fleck rnit RP 0.28. Ein Gemisch 
mit 7a vom Schmp. 133.5 -~~ 135" schmolz unter Depression bei 108-110". 

(9100). 

C I ~ H Z ~ O ~  (300.4) Ber. C 75.96 H 8.06 Gef. C 75.55 H 7.97 

( . I :  j3-:'Tetrahydropyranyl- (2) -oxyJ-7-methy1-6-oxn-ostratetrm-/1.3.5(10) -8) -01-(17b) ( 9 ~ ) ;  
1.84 g (5 mMol) 8c in 200 ccm thiophenfreiem Benzol wurden auf 4 g Pd/CaC03-ICatalysator 
in der Schiittel-Ente bei Normaldruck wochenlang hydriert, bis im DC kein Ausgangsmaterial 
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mehr zu sehen war. Der Katalysator wurde abfiltriert, das Filtrat i. Vak. eingedampft und 
der Riickstand aus Ather umgelost: 970 mg (52 %) farblose, glanzende Plattchen vom Schmp. 
153.5 - 155". Im DC zeigte sich ein rostroter, spater gelb werdender Fleck mit RF 0.30. 

C23H3004 (370.5) Ber. C 74.46 H 8.16 Gef. C 73.53 H 8.01 

UV (Athanol): Amin 247 nm (c = 1700); A,,, 276 (6400); Amin 280 (6300); A,,, 284 
(6400); Amin 292 (5300); A,,, 306 (7200). 

IR (KBr): OH 3550, C-C 1650/cm. 

(J~)-3-Methoxy-l7~-aceto.~~-7-methyl-6-oxn-ostratctr~~en-~l.3.5(lO) .B) (9d) 
a) Aus 9b: 900 mg (3 mMol) 9b wurdcn in einer Mischung von 1.5 ccm frisch dest. Acer- 

nnhydrid und 3.5 ccm trockeacm Pyridin 15 Min. unter RiickRuB erhitzt. Nach Abkiihlen 
wurde in 40 ccm Wasser gegeben, das Gemisch mit Ather extrahiert, die Ather-Losung mit 
l0proz. Salzsaure und mit Wasser gewdschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und i. Vak. 
eingedampft. Umlosen des Riickstandes aus Cyclohexan gab 710 mg (69 %) farblose Kristalle 
vom Schmp. 141 - 143". Irn DC zeigte sich ein gelber Fleck mit RB 0.83. Ein Gemisch von 9d 
mit bei 132-134" schmelzcndem 7b schmolz unter Depression um 113 130". 

Ber. C 73.66 H 7.65 Gef. C 73.72 H 7.66 C 2 , H ~ 0 0 ~  (342.4) 
IR (KBr): C = O  1752, C-C 1669/cm. 
'H-NMR(100 MHz, CDC13): T 9.15 s(l3-CH3); 8.72 d, J =  6 Hz(7-CH3); 7.95 s(COCH3); 

6.25 s (OCH3): 5.25 nicht aufgelostes Signal (7-H, 17-H); 3.55 m (2-H, 4-H); 3.0 d, J ~ 9 Hz 

b) Aus 8d: 900 mg (2.65 mMol) 8d in 50 ccm thiophenfreiem Benzol wurden zu YO0 mg 
Pd/CaC03-Katalysator gegeben und in der Schiittel-Ente bei Normaldruck hydriert, bis 
im DC kein Ausgangsmaterial mehr zu sehen war. Der Katalysator wurde abfiltriert, das 
Benzol i. Vak. abgedampft und der olige Ruckstand aus Cyclohexan kristdllisiert. Man cr- 
hielt 850 mg urn 135-140" schmelzende Kristalle. Erncutes Umlosen aus Cyclohexdn 
lieferte 600 mg (66.5 %) farblose Kristalle, welche nach I X ,  Schmp. und Misch-Schmp. rnit 
aus 9b hergestelltem 9d identisch waren. 

(I-H). 

(f)-3-Metlioxy-7-methyI-6-oxu-Ostratetruen-( 1.3.5[10~.8)-17u-d-o1-(17~) (9e)  : Eine Lo- 
sung von 3.0 g (10 mMol) 8 e  in 80 ccm thiophenfreiem Benzol wurde zu 3 g Pd/CaC03- 
Katalysator in 50 ccm thiophenfreiem Benzol gegeben und in der Schiittel-Elite bei Normal- 
druck 2 4 Stdn. hydriert, bis im DC kein Ausgangsmaterial mehr zu sehen war. Der Kata- 
lysator wurde abfiltriert und das Benzol i. Vak. abgedampft. Bcim Umloscn des zuruck- 
bleibenden gelben 0 1 s  ails etwa 15 ccm Cyclohexan erhielt man 2.4 g (79.5 %) farblosc Kri- 
stalle vom Schmp. 120-122". deren Gemisch mit bei 121.5 -123.5' schmelzendem 9b keine 
Schmelzpunktsdepression zeigte. 

( ~)-3-Methoxy-l7~-ucetaxy-7-~nethy~-6-o.~u-~~triitrtr~ren-(l,3..F(iO) .8)-17u-d (9f): 9 10 mg 
(3 mMol) 9 e  wurden in einer Mischung aus 1.5 ccm frisch dest. Acetunhydrid und 3.5 ccm 
trockenem Pyridin 15 Min. unter RiickfluB erhitzt. Nach Abkiihlen wurde in 40 ccm Wasser 
gegeben, das Gemisch rnit Ather ausgeschiittelt, die Ather-Losung mit 10proz. Salzsaure und 
mit Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und der Ather i. Vak. abgedampft. 
Der Riickstand wurde wit Cyclohexdn unter Zusatz von Kohle umgelost und man erhielt 
500 mg (48.5%) farblose Schuppen, die bei 140-142" schmolzen, und deren Mischung rnit 
9d keine Schmelzpunktsdepression zeigte. 

IH-NMK (100 MHz, CDC:I3): T 9.15 s (13-CH3); 8.72 d, J ;=- 6 HZ (7-CH3); 7.95 s 
(COCH3); 6.25 s (OCH3); 5.25 Quadruplett, J = 6 H r  (7-H); 3.6 m (2-H, 4-11); 3.0 d, J 
9Hz( l -H) .  
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( 5 )  - 3-iTetruhydropyrany1- /2)-oxy.l- I7~-acetoxy-7-meth~~l-6-oxa-ostr~itetraen-{I .3.5(10/ .8) 
(9g):  300 mg (0.815 mMol) 9c wurden mit einer Mischung aus 1.5 ccm frisch dest. Ace/- 
anhydrid und 3.5 ccm trockenem Pyridin l/z Stde. unter RuckfluB erhitzt. Nach Abkiihlen 
gab man in 40 ccm Wasser und extrdhierte die Mischung rnit Ather. Die Ather-Phase wurde 
mit Wasser gewaschen, bis der Gerucb nach Pyridin verschwunden war, iiber Natriumsulfat 
getrocknet, der Ather i. Vak. abgedampft m d  der Ruckstand aus etwa 5 ccm Cyclohexan 
unigelost: 130mg (39%) farblose Kristalle vom Schmp. 156---162". Im DC zeigte sich ein 
rostroter, sp%ter gelb werdender Fleck rnit RF 0.80. 

C25H32O5 (412.5) Ber. C 72.79 H 7.82 Gef. C 73.05 H 7.74 
UV (Athanol): hmin 247 nm ( E  = 1800); A,,, 276 (7400); hlnin 280 (7300): A,,, 282 

IR (KBr): C=O 1750, C-C  1650/cm. 

(7400); Amin 292 (6200); A,,, 306 (8300). 

1H-NMR (60 MHz, CDC13): 7 9.15 s (13-CH1); 8.75 d, J 1- 6 HZ (7-CH3): 7.95 s(COCH3); 
3.4 rn (2-H, 4-Hj; 3.05 d, J y- 9 Hz (1-H). 

( ; )-3-Methox.v-7-mrth.vl-~~-oxa-iisbatetraen-~l.3.5( 10) .8j-17-spiro-2'-dioxolun (9h): I .8 g 
(5.75 mMol) 10b wurden mit 60 ccm A'thylenglykol, 90 ccm Tetrachlorkohlenstoff und 60mg 
p-Toluolsulfonsaure solange am Wasserdbscheider unter RiickfluS erhitzt, bis im DC kein 
Ausgangsmaterial mehr zu erkenneii war. Das Glykol wurde vom Tetrachlorkohlenstoff 
getrennt, der Tetrachlorkohlenstoff mil gesattigter Natriumhydrogencarbonat-Losung und 
Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet und i. Vak. eingedampft. Aus 5 ccm 
Methanol kristallisierten 1.54 g (75 %) farblose Kristalle vom Schmp. 116--- 118". Im DC 
zeigte sich ein gelber Fleck mit Ra 0.75. Ein Gemisch von 9h und 7c schmolz unter Depression 
um 102-115'. 

CZLHZ@4. lj2 CH30H (358.5) Ber. C 72.04 H 7.87 Gef. C 72.47 H 7.70 

UV (Athanol): Amin 248 nm (e = 2400); hmax 272 (8000); l m i n  278 (7800); A,,, 284 
(7900); Amin 292 (6800); h,,, 306 (8900). 

~~)-3-Methoxy-7-methyl-6-oxa-ostratetruen-/ 1.3.5(10).8)-on-f17j (10 b): 3.0 g (10 mMol) 
9 b  wurden in einer Mischung von 32 ccm f0.326 Molj frisch dest. Cyclohexanon und 100 ccm 
trockenem Toluol mit einer Lasung von 8.1 5 g (40 mMol) Aluminiumisopropyht in 50 ccm tro k- 
kenem Toluol 4 Stdn. unter Stickstoff und Riickflub erhitzt und die Losung nach Abkuhlen 
mit 2n H2S04, 2n Nap203 sowie Wasser gewaschen. Dann wurde alles Cyclohexanon mit 
Wasserdampf vertrieben, die wabrige Losung rnit Chloroform ausgeschuttelt und der Chloro- 
formauszug uber Natriumsulfat getrocknet und i. Vak. abgedampft. Der honigartige Riick- 
stand lieferte aus Methanol 2.5 g bei 122- 125" schmelzende Kristalle. Erneutes Umlosen 
aus Methanol ergab 2.32 g (74%) farblose Kristalle vom Schmp. 125-127". Im DC zeigte 
sich ein gelber Fleck rnit RW 0.68.5 zeigte im DC den gleichen RB-Wert, besaB aber im Gegen- 
satz zu 1Ob im UV-Licht auf dem DC eine intensive blaue Fluoreszenz. Ein Gemisch von 
10b mit 5 schmolz unter Depression um 105--108". 

C19H22O3 '1/2 CH3OH (314.4) Ber. C 74.49 H 7.68 Gef. C 74.91 H 7.24 
UV (Chloroform) :Amin 252 nm ( E  = 4600); A,,, 286 (8500); Amin 296 (7900); Amax 306 

1K (KBr): C - - 0  1749, C=C 1670/cm. 

IH-NMR (60 MHz, CDCI3): T 9.1 s (13-CH3); 8.65 d, J -= 7 Hz (7-CH3); 6.2 s (OCH3); 
5.1 Quadruplett, J = 7 Hz (7-H); 3.6 m (2-H, 4-H); 3.0 d, J .= 9 Hz (1-H). 

if j-3-[Tetrahydropyranyl-(2)-oxyl-7-methyl-6-oxa-~stratetraen-il.3.5( 10) .8)-on-{l7) (lor) : 
555 mg (1.5 mMol) 9c wurden in 6 ccm (61 mMol) frisch dest. Cyclohexanon und 25 ccm 

(1 0000). 
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trockenem TOIUOI rnit 700 mg (3.4 mMol) Alirminiumisuprup~l~~ in 1 5  ccm Toluol versetzt, 
und das Gemisch unter Stickstoff 4 Stdn. unter RuckfluB erhitzt. Die Reaktionslosung wurde 
mit einem Gemisch von gesattigtcr Seignette-Salz-Losung und 2n NaOH (1 : 1) sowie mit 
Wasser gewaschen und anschlieBend mit Wasserdampf destilliert, bis alles Cyclohexanon 
vertrieben war. Die waRrige Suspension wurde rnit Chloroform extrahiert, der Extrakt iiber 
Natriumsulfat getrocknet und i. Vak. eingedampft. Durch IJmlosen des Riickstandes aus 
Methanol erhielt man 380 mg (65.5 x) farblose Plattchen vom Schmp. 156 ~ 159". Im DC 
zeigte sich ein rostroter, spater gelb werdcnder Fleck rnit RF 0.60. 

C23H2804.1/2 CH3OH (386.5) Ber. C 73.40 H 7.85 Gef. C 73.50 H 7.62 

UV (Athanol) : Amin 247 nm (E  = 2200); A,,, 276 (7200); Lmin 280 (7000); A,,, 282 (7100); 

IR  (KBr): C - 0  1750, C-C 1650/cm. 

IH-NMR (60 MHz, CDC13): T 9.1 s (13-CH3); 8.65 d, J - 6 Hz (7-CfI3); 5.15 Quadruplett, 

Amin 292 (5800); A,,, 307 (8200). 

J = 6 Hz (7-H); 3.45 m (2-H, 4-H); 3.05 d, J = 9 H?: (1-H). 

-3-H.vdroxy-7a-methyl-6-uxu-ostratetruen-(1.3.5~10). 4( I I) I -un-(l71 (,ll a) : 450 mg (1.22 
mMol) 1Oc wurden in einer Mischung yon 4 ccm konz. Salzsiiure und 20 ccm Athanol 45 Min. 
unter RiickfluB erhitzt. Dann wurde in 60 ccm Wasser gegossen, das Cemisch mit Chloroform 
extrahiert, der Extrakt mit Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet, i. Vak. ein- 
gedampft, der olige Ruckstand in 50 ccm Methanol aufgcnornmen, die Losung rnit Kohle 
gekocht, filtriert und erneut i. Vak. eingedampft. Aus AtherlPctrolathcr erhielt man 270 mg 
(78%) farblose Kristalle vom Schmp. 214-216" (Zers.). Im DC zeigte sich ein gelber, rasch 
verblassender Fleck mit RF 0.24. Losungen von rohem I l a  in Bcnzol/Aceton (9 : 1 )  lieBen 
sich iiber Saulen mit ,,Kieselgel zur Verleilungschromatographie" der Fa. Woelm gut 
reinigen. 

C18H20O3 .(C2Hs)20 (358.5) Ber. C 73.70 H 8.43 Gef. C 73.01 H 6.64 

UV (Athanol): hmin 246nm (E = 5700); 

TR (KBr): OH 3500, C - 0  1732jcm. 

262(10600); Amin265 (10300); h,,, 268 ( I  0400); 
Amjn 282 (2900); A,,, 306 (6300). 

IH-NMR (60 MHz, C D ~ O D / C S D ~ N ,  1 : 1): 7 9.1 s (13-CH3); 8.85 d, J - 6 HZ (7-CH3); 
5.35 m (7-H); 3.75 nicht aufgelostes Signal (11-H); 3.4 m (2-H, 4-H); 2.5 d, J = 9 Hz (I-H). 

f ~~-3-MeThuxy-7n-methyl-6-u~~-~s~rrrtetr~en-j /.3.5(10) .9(11))-un-( 17) (l lb): 470 mg (1.5 
mMol) 10b wurden in einer Mischung von 1 ccm konz. Sulzsairre und 5 ccm Athanol 1 Stde. 
unter RiickfluB erhitzt. Die Losung wurde heiR filtriert. Nach Abkiihlen fielen 360 mg (77 %) 
farblose Kristalle, die nach Trocknen uber Kdliumhydroxid den Schmp. 107 ~~ 109" besaBen. 
Im DC zeigte sich ein gelber Fleck mit RT 0.68. Eine zur Analyse aus Methanol umgeloste 
Probe schmolz bei 110-112'. 

C I ~ H ~ ~ ~ ~  (298.4) Ber. C 76.47 H 7.44 Gef. C 75.81 H 7.25 

UV (Athanol): A,in 244nm (E = 6100); Amax 261 (13300); Amin 266 (12500); A,,,, 269 

IR(KBr):  C=O 1752/cm. 

IH-NMR (60 MHz, CDC13): T 9.05 s (13-CH3); 8.85 d, J 6 H L  (7-CH3); 6.3 s (OCH3); 
5.45m (7-H); 3.9 nicht aufgelostes Signal(l1-H); 3.65m (2-H, 4-H); 2.77 d, J : =  8 Hz (I-H). 

Tm Rohprodukt von l l b  zusatzliche Signalc cincs lsomeren bei 7 8.65 d, J ~~ 7 IIz (7-CH3); 

(,tl-7a-Methyl-6-oxa-~~frun (lta): 300 mg Pd(OH)2/BaS04-Katalysator wurden in 50 ccm 
Methanol vorhydriert und dann eine Losung von 284 mg (0.79 mMol) 11 a in 50 ccm Me- 

(12800); hmin 281 (3200); I.,,, 306 (7400). 

3.15 d, J ~ 9 HZ (1-H). 

Chrmische Berichte Jahrg. 1114 21s 
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than01 zugcgebcn und in der Schuttel-Ente bei Normaldruck 112 Stde. hydriert, bis kein 
Wussersrof mehr aufgcnommen wurde. Dcr Katalysator wurde abzentrifugiert und das 
Methanol i. Vak. abgedampft. Der Ruckstand lieferte aus xther/PetrolBther 190 mg (84%) 
farblose Kristalle vom Schmp. 180- -183". Tni DC zeigte sich nach dem ublichen Bespruhen 
mit H ~ s 0 4  und Erhitzen auf 100" ein violetter Fleck mit RB 0.18. - Losangen von rohem 
12a in Benzol/Aceton (9 : I )  lieljen sich iiber SBulen mit ,,Kieselgel zur Verteilungschromato- 
graphie" der Fa. Woelm gut reinigen. 

UV (Athanol): h , i ,  252 nm (c - 200); Lmax 283 (3100); Lmin 286 (2600); h,,, 288 (2900). 
IR (KBr): OH 3600, C -0 1748/cm. 

1H-NMR (60 MHz, CD30D): 7 9.05 s (13-CH3); 8.55 d ,  J 
plett, J = 7 Hz (7-H): 3.7 m (2-15, 4-H); 3.05 d, J :-- 8 HI (1-H). 

7 Hz (7-CH3); 5.8 Quadru- 

( 5 )  -7a-Me~h~l-6-oxa-~stron- inethylather (I 2b) 
a) Aus 11 b : 200 mg Pd(OH)2/BaS04-Katalysator wurden in 20 ccm Aceton vorhydriert 

und dann eine Losung von 450 mg (1.5 mMol) l l b  in 50 ccm Aceton zugegeben und in der 
Schuttel-Ente bei Normaldruck l / z  Stde. hydriert, bis kein Wassrrstoff' mehr aufgenommen 
wurde. Dcr Katalysator wurdt: abzentrifugiert und das Aceton i. Vak. abgedampft. Es ver- 
blieb ein glasiger Schanm, welcher aus 5 ccm Methanol umgelost wurde: 310 mg (69%) 
farblose Kristalle vom Schmp. 138 ~- 140". Ini DC zeigte sich nach Bespruhen und Erhitzen 
auf 100' ein violetter Fleck mit RF 0.68. 

C19H2403 (300.4) Ber. C 75.96 H 8.05 Gef. C 75.28 H 7.90 

UV (Athanol): Amin 252 nm (E ~ 300); h,,, 283 (3000); Amin 286 (2600); h,,, 289 (2900). 
1H-NMR (60 MHz, CDCl3): c 9.05 s (13-CH3); 8.53 d, J ~~ 7 HZ (,7-CH3); 6.3 s (OCH3); 

5.75 Quadruplett, J = 7 H z  (7-H); 3.55 m (2-H, 4-H); 2.9 d,  J = 8 Hz (1-HI. 
h) Aus 12a: 40mg (0.14niMol) 12a in 2ccm Methanol wurden solange mit einer iither. 
Diuzumethun-Losung versetzt, bis die Gelbfiirbung der Losung bestehen blieb. Das Losungs- 
niittel wurde i .  Vdk. entfernt. Es verblieb ein Ruckstand, der aus 0.4 ccm Methanol 23 mg 
(54%) fdrblose Kristalle vom Schmp. 137-140" ergdb, welche mit dem nach a) erhaltenen 
Produkt nach DC, Schmp. und Misch-Schmp. identisch wareii. 

c) Aus 10b: 200 mg Pd(OH)2/BaS04-Katalysator wurden in  20 ccni Aceton vorhydriert 
und eine Losung von 450 mg (1.5 mMol) 10 b in 50 ccm Aceton zugegeben. Die Hydrierung 
unter Normaldruck dauerte Stde., his im DC kein Ausgangsmaterial mehr zu erkennen 
war. Der Katalysator wurde abzentrifugiert, das Aceton i. Vak. eiiigedampft und der ziihe 
Ruckstand aus 5 ccm Mcthanol unigelost: 340 mg Kristalle, die um 106-140 schmolzen. 
Deren 1H-Kernresonanzspektrum (100 MHz) in CDCI3 zeigte im Aromatenbereich ein 
Multiplett bei 7 3.6 (2-H, 4-H) und zwei Dublctts T 2.95 und 3.05, jeweils J - 8 Hz, fur I-H 
bei 12b und bei 13b. Als eine Losung der Kristalle vom Schmp. 106 ~-140" in Chloroform 
iiber Aluminiumoxid chromatographiert wurde, erliielt man beim Eindampfen des Eluats 
280 mg (62 %) farblose Kristalle vom Schmp. 107- 109". welche dem Kernresonanzspektrum 
nach noch ein Gemisch von 12b und 13b darstelltcn. Im DC zeigte sich nach Bespruhen 
und Erhitzen auf 100" ein violetter Fleck mit R P  0.68. 

[201/71] 


