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s.tand, aus dem ‘na.ch Umkrystallisieren aus Alkohol unter Zusatz von Tierkohle 1 g gelb-
liche Krystalle isoliert werden kénnen. Der Schmelzpunkt liegt nach mehrmaligem Um-

k}-ystalﬁsieren bei 97°. Eine Mischprobe mit Benzil zeigte keine Schmelzpunktsernied -
rigung.

Die Umsetzung des Triketons mit Benzol und Schwefelsiure ergab auch bei 00
nur Benzill).

Universitit Basel, Anstalt fiir organische Chemie.

153. Uber Steroide und Sexualhormone.

(133. Mitteilung?)).
Verseifungsgesechwindigkeiten in Stellung 14 und 17 isomerer
Atiosdure-methylester
von H, Heusser, Kd. Meier und L. Ruzicka.

(29. VI. 46.)

M. Sorkin und T. Reichstein®) haben gezeigt, dass in der Des-
oxy-cholsiure die Hydroxyl-Gruppe an C 12 und die Seitenkette an
C17 in trans-Stellung zueinander liegen. Die Annahme, dass die
erwiahnte Oxy-Gruppe die f-Stellung (Lage oberhalb der Projektions-
ebene) einnehme, welche sich auf Réntgenaufnahmen von @. Giaco-
mello?) stiitzt, fiihrte zur Zuweisung einer 17-«-Seitenkette an die
genannte Sdure und somit auch an die iibrigen natiirlichen Steroide.

In den vorangehenden Mitteilungen dieser Reihe®)€)?) haben wir
die Carboxyl-Gruppe der ,,normalen‘ 3 f-Acetoxy-5-allo-dtiocholan-
sdure (natirliche Konfiguration an € 17) in 17-8-Stellung angenom-
men?8) und einige neue Griinde fiir diese Annahme bekannt gegeben,
Obwohl wir uns bewusst sind, dass der Vergleich der Verseifungs-
geschwindigkeiten epimerer Carbonsiure-ester kein sehr gsicheres
Mittel zur Bestimmung der Konfigurationen ist, haben wir die Ver-
seifungsgeschwindigkeiten der drei bekannten in Stellung 14 bzw. 17
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isomeren 5-Allo-itiocholansiure-methylester gemessen, um weitere
Anhaltspunkte fiir die Stellung der Seitenkette zu erhalten.
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Am Raummodell betrachtet, erschienen uns die Carbomethoxy-
Gruppen der Verbindungen (I), (III) und (IV) etwa in gleichem
Masse sterisch gehindert, wihrend die Ester-Gruppe in (II) durch
ihre Nachbarschaft zu den Wasserstoff-Atomen in 12« und 14« in
ihrer Reaktionsfahigkeit ziemlich stark gehemmt erscheint. In Uber-
einstimmung mit diesen Modellbetrachtungen wurden unter den an-
gewandten Bedingungen der 5-Allo-dtiocholansiure-methylester (I)?)
und der 5,14-Diallo-17-iso-dtiocholansdure-methylester (IV)2) etwa
in gleichem Masse verseift, wihrend der 5-Allo-17-iso-édtiocholansidure-
methylester (I1)3) sich als bedeutend schwerer verseifbar erwies. Die
Ergebnisse sind in der Tabelle A zusammengefasst.

Tabelle A.

Relative Verseif- .
Sterische Lage der Substi- barkeit der Ester e?ﬁggfge%tglm_
tuenten an C 14 und C 17  |nach Betrachtungen| £ ifter Bstor
am Raummodell | /o Verseifter er

140 (normal); 178 (normal) (I) gut 48,33; 44,11
140 (normal); 17« (iso) (1) schlecht 17,83
148 (allo); 178 (normal) (III) gut unbekannt
148 (allo); 17w (iso) (IV) gut 48,64
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Experimenteller Teil?).

17-Iso-5-allo-dtiocholansdure-methylester (I1)5%) durch Isomerisierung
von Allo-dtiocholansiure-methylester (I) mit Natrium-athylat,

740 mg Allo-dtiocholansiure-methylester wurden mit Natrium-athylat, bereitet aus
1 g Natrium und 15 cm8 96-proz. Athanol, im .Einschlussrohr 22 Stunden auf 200—210°
erhitzt. Das Reaktionsprodukt wurde mit Salzsiure angesiuert und mit Essigester extra-
hiert. Nach dem Trocknen und Eindampfen der Essigesterlosung ergaben sich 700 mg
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krystallisiertes Produkt, aus welchem durch zweimaliges Umbkrystallisieren aus Aceton-
Methanol 380 mg reine Allo-dtiocholansiure vom Smp. 23323401 abgetrennt werdem
konnten.

Die Mutterlaugen wurden vereinigt, in Ather gelést und mit Diazomethan ver-
estert. Es wurden 320 mg rohes Estergemisch erhalten, welches an der 60-fachen Menge
(18 g) Aluminiumoxyd (Aktivitit I—II) sorgfaltig chromatographiert wurde. Die ersten
zehn mit reinem Petrolither eluierten Fraktionen ergaben zusammen 110 mg 17-Iso-
5-allo-atiocholansiure-methylester vom Smp. 129—131,5° Dreimal aus Aceton-Methanol
umkrystallisiert, schmolz der in langen, dicken Prismen erhaltene Ester bei 134-—135°.
Zur Analyse wurde er bei 90° im Hochvakuum sublimiert.

[«]?0 = —320 (¢ = 1,268 in Chloroform)

3,634 mg Subst. gaben 10,538 mg CO, und 3,504 mg H,0
CyH,,0, Ber. C 79,19 H 10,76%
Gef. ,, 79,13 ,, 10,79%

Verseifungsversuche:

a) 5-Allo-dtiocholansiure-methylester (I).

22,440; 24,782 mg Subst. wurden in je 5 cm? 0,1-n. alkohol. Kalilauge 1 Stunde
am Riickfluss gekocht und anschliessend die unverbrauchte Kalilauge mit 0,1-n. Schwefel-
siiure zuriick titriert.

Theoretischer Verbrauch 0,705; 0,778 e¢m?® 0,1-n. KOH
Gefundener Verbrauch 0,311; 0,376 cm?® 0,1-n. KOH
Verseift wurden 44,11; 48,33%,

Durch Ansiuern der Reaktionslosung mit Salzsiure, Extraktion mit Ather und
Methylierung der freien Sédure mit Diazomethan konnte der Ester (I) quantitativ regene-
riert werden.

b) 5-Allo-17-iso-dtiocholansaure-methylester (II).

24,444 mg Subst. wurden wie unter a) beschrieben verseift:
Theoretischer Verbrauch 0,768 cm?® 0,1-n. KOH
Gefundener Verbrauch 0,137 c¢cm3 0,1-n. KOH
Verseift wurden 17,83%,

Aus der Reaktionslésung konnten durch Ansduern mit Salzsdure, Extraktion mit
Ather und Nachmethylierung miit Diazomethan 20 mg von (II) regeneriert werden.

¢) 5,14-Diallo-17-iso-#tiocholansiure-methylester (IV).

22,195 mg Substanz wurden analog a) verseift:
Theoretischer Verbrauch 0,697 cm? 0,1-n. KOH
Gefundener Verbrauch 0,339 cm?® 0,1-n. KOH
Verseift wurden 48,649,

Aus der Reaktionslosung konnte der Ester (IV) nach Behandlung wie oben
quantitativ regeneriert werden.

Die Analyse und die Verseifungsversuche wurden in unserer mikroanalytischen Ab-
teilung von Hrn. W. Manser ausgefiihrt.
Organisch-chemisches Laboratorium
der Eidg. Technischen Hochschule, Ziirich.

1) Vgl. J. von Euw und T. Reichstein, Helv. 27, 1851 (1944).





