
147. Uber Bestandteile der Nebennierenrinde und verwandte Stoffe 
(28. Mitteilungl)) 

Allo-pregnan-diol-( 3,21)-on-(20)-diaeetat und Allo-pregnan-ol- 
(21)-dion-(3,20)-aeetat 

von T. Reichstein iind J. v. Euw. 
(28. VIII. 39.) 

Fur Vergleichszwecke wurden die im Titel genannten Verbin- 
dungen (IV) und (VII) benotigt. Sie wurden &us 3 (8)-Acetoxy-atio- 
allo-cholensSiure (I) "), in  An alogie zur seinerzeit beschriebenen 
Bereitung des Desoxy-cortic~sterons~), wie folgt hergestellt : 
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l) 27. Mitteilung Helv. 22, 1124 (1939). 
2 ,  ill. Xteiger, 7'. Reichstein, Helv. 20, 1040 (1937). 
3, M .  Steiger, 2'. Reichstein, Helv. 20, 1164 (1937). 
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Die Literatur zur Methodik ist friiherl) niitgeteilt worden. 
Die Saure (I) wurde ins SBureehlorid ubergefulirt, und dieses lieferte 
dureh Umsetzung mit uberschussigem Diazomethan in guter Aus - 
beute das 21-Diazo-allo-pregnanolon-aeetat (111). Durch ErFarmen 
mit reincm Eisessig wird die Diazogruppe (lurch den Acctoxylrest 
ersetzt, und es entsteht (IV). Verseift man clas Uiazokcton (111) vor- 
her vorsiehtig in alkaliseher Losung, so wird das freie Diazo-allo- 
pregnanolon (V) erhalten, das mit Eisessig das in 21-Stelluiig partiell 
acetylierte Allo-pregnan-diol-(3,21)-on-(20) (TI) liefert, das mit Chrom- 
skure zum Allo-pregnan-o1-(21) dion-(3,%0)-acetat (VII) oxydiert 
werden kann. Die Produkte (IV), (VI) und (VII) zeigen gegenuber 
alkaliseher Silber-diammin-Losung starkes Reduktionsvermogen bei 
Z immer t emp era tur . 

- 

Wir danken der Gesellschajt fur eliemasche Industrze, Basel, der Haeo-Gesellsehajt, 
Gumligen und der rV. V .  Orgauon, Oss, fur die Unterstutzung dieser Arbeit. 

Experiment e l l e r  Teil .  

2 1 - Diaz  o -a110 - pr  egnan  - 01 - ( 3 ) - on - ( 2 0 ) - ace  t a t (111). 
4,h g 3-hcetoxy-litio-allo-cholansaure (Smp. 247O korr.) mirden 

bei O o  mit 23 em3 reinstem Thionylchlorid vermischt und 16 Stunden 
bei So  stehen gelassen. Dann wurde im Vakuum zur Trockne ge- 
tlampft, in  wenig absolutem Renzol gelost und nochmals gut evakuiert. 
Der Ruckstand wurde in 50 ~ 1 1 1 ~  absolutem Ather gelost und unter 
Peuchtigkeitsausschluss in eine trockene, auf -100  abgekuhlte 
atherisehe Diazomethanlosung eingegossen, die aus 15 g Nitroso- 
methyl-harnstoff bereitet worden war. Es wurde zunachst 3 Stunden 
bei Oo, dann unter weiterem Feuchtigkeitsausschluss 16 Stunden 
bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Hierauf wurde vorsichtig 
abdestilliert, bis der uberschuss des Diazomethans entfernt war. 
Dann wurde von floekigem Material abfiltriert und die Losung im 
Vakuum ganz eingedampft. Der Ruckstand wog 5,s g und krystalli- 
sierte sofort. Das Produkt war leicht loslich in Ather und liesh 
sich aus Ather-Pentan umkrystallisieren. Am beaten wurde ex jedoch 
aus Methanol unter Znsatz von 5 yo Wasser rein erhalten. Ex schmolz 
dann bei 134-134,.5° korr. unter Zersetzung. Fur die weiteren Um- 
setzungen kann jedoch direkt das Rohprodukt verwendct werden. 

2 1 - D i a z o -all o - p r e  gn a n  - o 1 - ( 3 ) - o n  - ( 2 0 ) (V). 
5,5 g 21-Diazo-allo-pregnanolon-acetab (111) wurden mit der 

Losung von 4 g Kaliumhydroxyd in 6 em3 Wasser und 250 em3 
Methanol vermischt und unter gelegentlichem Umschwenken vier 
Stunden bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Dann wurden 
300 em3 Wasser xugesetzt und das Methanol im Vakuum entfernt. 

l) X .  Sterger, 7'. Rrcthatc.rr~, Helv. 20, 1164 (1937). 
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Das ausgefallene Diazoketon wurde mehrmals mit Ather ausge- 
schuttelt, wobei wenig dunkel gefarbte Flocken ungelost zuruck- 
blieben. Die atherische Losung wurde sechsmal mit Wasser ge- 
waschen, mit Natriumsulfat getrocknet, zunachst auf dem Wasserbad 
und zum Schluss im Vakuum ganz eingedampft. Es verblieb ein 
krystalliner Ruckstand, der bei 170-172O korr. unter Zersetzung 
schmolz. 

2 1 -Ace t o x y - a110 - p r  egnan  - o 1 - ( 3 ) -on  - ( 2 0 ) (VI). 
4,2 g 21-Diazo-allo-pregnanolon (V) (Rohprodukt) wurden gut 

im Hochvakuum getrocknet und mit 40 em3 reinstem Eisessig auf 
95-100O erwarmt. Nach einer halbcn Stuiide hatten sich 300 em3 
Stickstoff entwickelt, und die Gasabspaltung war beendet. Dann 
wurde abgekuhlt untll im Vakuum bei 40° Badtemperatur stark ein- 
geengt. Es schieden sich feine Nadeln ab, die abgenutscht und mit 
etwas Ather gewasehen wurden. Sie schmolzcn bei 195-200° korr. 
und wogen 1,3 g. Die Mutterlauge w r d e  ganz eingedampft und der 
Ruckstand aus Aceton-Pentan unikrystallisiert. Das Produkt krystal- 
lisiert aus diesem Losungsmittel in Blattchen. Es wurden 0,9 g 
erhalten, die denselben Schmelzpunkt zeigten. Weitere 0,45 g liessen 
sich noch durch Hochvakuum-Sublimation der Mutterlaugen ge 
winnen. Total war die Ausbeute somit 2,65 g. Die ganze Menge 
wurde einmal aus Methanol umkrystallisiert, wobei farblose Nadeln 
erhalten wurden, (lie hci 202--204° korr. schmolzen. Zur Analyse 
wurde cine Stunde im Hochvakuuni bei 120O gotrocknet und his 
zur Verbrennung im Vakuum eingeschmolzen aufbewahrt. 

4,903 mg Subst. gaben 13J9 mg CO, und 4,20 mg H,O 
C,,H,,O, (376,50) Ber. C 73,37 H 9,64% 

Gef. ,, 73,36 ,, 9,58% 

Rllo-pregnan-diol-(3,21)-on-( 2 0 ) - d i s c e t s t  (IV). 
100 g des obigen Mono-acetates (VI) wurden mit 1,5 em3 trocke- 

nem Pyridin untl 1 em3 Essigsaure-anhydrid gelost nnd 24 Stunden 
bei Zimmertempcratur stehen gelassen. Dann wurde im Vakuuni 
eingedampft, der Ruckstand in Ather gelost und neutral gewaschen. 
Die Atherlosung wurde uber Natriumsulfat getrocknet, auf ein 
kleines Volumen eingedampft und mit Pentan versetzt. Es schieden 
sich feine Blattchen BUS, die bei 151-153O korr. schmolzen. Zur 
Analyse wurde nochmals aus Methanol umkrystallisiert, wobei Nadeln 
erhalten wurden, die bei 151--152,5O korr. schmolzen, aber schon 
bei 90--P0O0 opak wurden. Es wurde eine Stunde im Hochvakuum 
bei l05O getrocknet. 

4,483 mg Subst. gaben 11,77 mg CO, und 3,70 mg H,O 
C,,H,,O, (418,55) Ber. C 71,74 H 9,15% 

Gef. ,, 71,63 ,, 9,24% 
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Dasselbe Produkt wird crhalten, wenn das acetylierte Diazo- 

- 

keton (111) direkt rnit Eisessig verkocht wird. 

A110 -pregnan-01-  ( 2  1) -d ion-  ( 3 , 2  0 )  - a c e  t a t  (VII). 
200 mg Mono-acetat (VI), wurdki mit der Losung von 150 mg 

Chromtrioxyd in 10 em3 reinem Eisessig vermischt und vier Stunden 
bei Zimmerteinperstur stehen gelassen. Danii wurde bei 30° Bad- 
teniperatur in? Vakuum eingedampft, dcr Ruckstand rnit Wasscr 
versetzt und mit Ather ansgeschiittelt. Die Rusznge murden mit 
Wasser, Sodalosung und Wasser gcwaschm, mit Sulfat getrocknet 
uiid cingedampft. Das Rohprodukt schmolz bei 196-198°. Es 
wurde aus wenig Methanol umkrystallisiert und gab dabei feine 
Nadeln, die bei 197-199° korr. schmolzen. Die Mischprobe mit dem 
sehr 8linlich schmelzenden Ausgsngsmatcrial schmolz bei 3 80-196O. 

Zur Analyse wurde eine Stunde im Hochvakuum bei 105O 
getrocknet. 

4,727 mg Subst. gaben 12,75 mg CO, und 3,90 mg H,O 
C,,H,,O, (374,50) Ber. C 73,76 H 9,150,b 

Gef. ,, 73,56 ,, 9,24% 
Die Mikroanalysen wurden in der mikroanal. Abteilung der Gecellsrhaft fur diem.  

Industrre Basel. unter der Leitung von Hrn. Dr. H .  Gysd ausgefuhrt. 

Pharmaz. Anstalt der Universitiit Basel. 

148. Uber Bestandteile der Nebennierenrinde und verwandte Stoffe 
(29. Mitteilungl)) 

Einwirkung von Bleitetra-acetat auf Allopregnanolon-acetat, 
Pregnenolon-acetat und Progesteron 

von T. Reichstein und C. Montige12). 
(28. VIII. 39.) 

Veranlassung zu dieser Mitteilung, die als vorliiufig anzusehen 
ist, gibt uns das Erscheinen des Englischen Patentes 502474 der 
I. G .  Parbenindzcstrie A.G., sowie die Mitteilung von Ehrhart und 
Mitarbeitern3). 

Nach Dimroth und Schweixer4) gelingt es, in Ketone eine oder 
zu-ei Acetoxylgruppen in Nachbarschaft zur Carbonylgruppe einzu- 
fuhren, wenn man sie rnit Bleitetra-acetat, in Eisessiglosung erwiirmt,. 

l) 28. Nitteilung siehe Hclv. 22, 1209 (1939). 
2, Auszug aus der Diss. C. J lontzge l ,  die demnachst erscheint. 
3, G. Ehrhart, H .  Ruschig, Hi. Atmzcller,  Z. angew. Ch. 52, 363 (1939). 
4, 0. Dimroth, I<. ifchwezzer, B. 56, 1376 (1923). 


