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Zusammen f assung 
Durch eindeutige Reaktionen konnte gezeigt werden, dass die 6 in der Tab. genann- 

ten Glykoside wie folgt-miteinander verwandt sind : Die drei Vertreter der Sarmen- 
tosid-A-Reihe enthalten jeweils dasselbe Genin wie die rechts davon stehenden Ver- 
treter der Thollosid-Reihe und unterscheiden sich von ihiien lediglich durch den 
raumlichen Bau des Zuckers. 

Verwandtachajt van 6 Glykosiden 

~-Talomethylose L-Rhamnose 

Die drei jeweils untereinander stehenden Glykoside unterscheiden sich voneinan- 
der nur durch die Oxydationsstufe eines C-Atoms (vcrmutlich C-l9), das als Aldehyd-, 
Hydroxymethyl- oder als Methyl-Gruppe vorliegt. 

Die Uberfiihrung von X in IV und von XI1 in VII gelang mit NaRH,, wobei IV  
und VII in Kristallen gefasst wurden. X wurde in acetylierter Form mit Propandi- 
thiol umgesetzt und anschliessend entschwefelt, wobei sich das Acetylderivat von 
XVI fassen liess. In gleicher Weise gelang die Uberfuhrung des Acetylderivats von 
XI1 in dasjenige von XVIII. Dies ist, soweit wir uberblicken konnen, das erste Mal, 
dass eine solche Reaktion an einem intakten Glykosid gelang. 

Fur Bipindalosid wurde die Formel XIV bisher hauptsachlich auf Grund papier- 
chromatographischer Resultate abgeleitet. 

Organisch-chemische Anstalt der Universitat Rase1 

160. 15-Keto- und 15-Hydroxy-atiansauren 
Gallensauren und verwandte Stoffe, 54. Mitteilung’) 

von A. Lardon, H. P .  Sigg und T. Reichstein 
(5. VI. 59) 

Im Zusammenhang mit Versuchen zur Konstitutionsaufklarung des Tanghini- 
genins2)9) wurden eine Reihe neuer, in 14- und 15-Stellung oxygenierter Atiansaure- 
Derivate hergestellt, die hier beschrieben werden. 

Herstellung des Ausgangsmaterials 
Der bekannte, aus Digitoxigenin leicht erhaltliche 3~-Acetoxy-l4-hydroxy-5B,14P- 

atiansaure-methylester (I) wurde zur Wasserabspaltung zunachst mit SOC1, und 
Pyridin behandelt. Als Hauptprodukt entstand erwartungsgemass der bekannte 
d14-Ester IV. In kleiner Menge wurde daneben dcr isomere ds:14-Ester I1 gebildet. 

l) 53. Mitteilung: R. JUNGMANN, 0. SCHINDLER & T. REICHSTEIN, Helv. 41, 1247 (1958). 
2, H. P. SIGG, CH. TAMM & T. REICHSTEIN, Helv. 38, 1721 (1955). 
3, H. 4‘. SICG & T. KEICHSTEIN, Helv. 39, 1507 (1956). 
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XXT m X 
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Ac = CH,-C-, Bz = C,H,C--. Die Zahlen in eckigen Klammern geben die spez. Drehung fur 
Sa-Licht und - sofern nichts anderes angefuhrt ~ in Chloroform a x  

Im Gegensatz zu den analogen lla-Acetoxy-Derivaten4) war es hier mijglich, durch 
sorgfaltige Chromatographie an A1,0, und Kristallisation beide Isomere in reiner 

. ~ 

4, A.  LARDON & T. REICHSTEIN, Helv. 41, 904 (1958). 
6,  F. HUKZIKER & T. REICHSTEIN, Halv. 28, 1472 (1945). 
,) Exp. Teil dieser Arbeit. 
') Dieser Stoff war nach LINDE & M E Y E R ~ )  identisch mit einem aus Artebufogenin gewon- 

8 ,  Dieser Stoff wurde inzwischen auch von LINDE & MEYER') aus Resibufogenin erhalten. 
9, H. LINDE, Uiss. Base1 1958, sowie H. LINDE & K. MEYER, Helv. 42, 807 (1959). 
lo) T. REICHSTEIN & H. G. FUCHS, Helv. 23, 658 (1940). 
11) CH. MEYSTRR, E. VISCHER & A. WETTSTEIN, Helv. 38, 381 (1955). 
l2) 4 .  ~VETTSTEIN, Exper. 11, 465 (1955). 

nenen Praiparat, vgl. Formel I1 auf S. 2447 bei I<. MEYER, Helv. 35, 2444 (1952). 
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Form zu gewinnen. Der Ester I1 war identisch mit dem fruher aus Tanghinigenin 
gewonnenen Praparat HPS 282), fur das seinerzeit auch noch eine Formel rnit Doppel- 
bindung in 8 : 9-Stellung (Formel XVIII der damaligen Abhandlung2)) diskuticrt 
worden war13). Die 8:14-Stellung der Doppelbindung folgt nicht nur aus der Bil- 
dungsart, sondern auch aus den Eigenschaften und Reaktionen. Der Stoff I1 zeigte 
im UV. ein Maximum bei 203 mp, log E = 4,10, in Cyclohexan14). Benzopersaure 
lieferte ein krist. Epoxyd 111, das sich durch Hydrierung in I1 zuriickfiihren liess. 
Diese zuerst von PLATTNER et ~ 1 . ~ 6 )  an Di-0-acctyl-apocholsaure-methylester be- 
obachtete Keaktion ist fur die Oxyde von ds '14-ungesattigten 5P-Steroiden typisch. 
Sie kann, genau gleich wie in cinem analogen friiheren Fall*), rnit Vorteil auch zur 
Isolierung von I1 aus Gemischcn benutzt werden. Die spez. Drehung des reinen 
Esters 11 ist neu bestimmt worden. Als Inkrement der molekularen Drehung fur 
die 8: 14-Doppelbindung in I1 ergab sich dabei der auffallend hohe Wert von + 127,5" 
4 18,s" (in Chf)ls). Dies ist aber offenbar der fur 5P-Stcroide (ohne Substituenten 
im C-Ring) normale Wert. 

Der Ester IV lieferte rnit Benzopersaure in guter Ausbeutc das 14a,15a-Epoxyd 
1'. Die Konfiguration folgt aus den weiteren Umsetzungcn, ausserdem ist von LINDE 
Pr M E Y E R ~ )  aus Rcsibufogenin der isomere 14~,15P-Epoxyester bereitet worden, 
der von V verschieden ist. Auch bei anderen Steroiden sowohl der 5cr- wie der 58- 
Rcihc mit isolierter Doppelbindung in 14-Stellung wurde bisher immcr nur die 
Bildung von %-Epoxyden beobachtet 15) 17) 4) 1s) la) 21). R~ooni  et al. heben hervor, dass 
dies mit der generellen Regel iibereinstimmt, wonach Steroide von raumerfullenden 
Reagentien bevorzugt von der cr-Seite her angegriffen werden. In dmer  allgemeinen 
Form ist dies aber als Erklarung nicht ausreichend, denn die um eine Doppelbindung 
reicheren Atiadien-(l4,16)-saure-methylester22) 2") sowie die entsprcchenden Ketone24) 
liefern ausschliesslich 14/?,15p-Epoxyde. 

Offnung des 14a, 15a-Epoxydrings durch Hydrierung oder rnit HC1 und 
Bildung der 15-Ketone 

Das Epoxyd V verhielt sich in verschiedcner Beziehung anders als erwartet. 
Sach bisherigen Literaturangabcn 19) 17) 4, lassen sich 14a,15a-Epoxyde von Steroiden 

~~ 

13) Dies stellt einen zusatzlichen Beweis dar, dass Tanghinigenin das Steringeriist enthalt. 

14) 1C. STICH, G.  ROTZLER h T. KEICHSTEIN, HelL-. 42, 1480 (195Cl). 
15) I'L. A.  I'LATTNER, I.. RUZICKA & S. HOLTERMANN, Helv. 28, 1660 (1945). 
16) In friiherer Mittcilung2) (vgl. letzte Zeile von Tab. 1 auf Seite 1731) ist +111" & 16" 

17) PI-. A.  PIATTNER, r.. KUZICKA, €1. HEUSSER h KD. M R I H R ,  IIelv. 29, 2023 (1946). 
1s) B. M. BLOOM. E. J .  AGNKLLO & G .  I). L~UBACH, Exper. 12, 27 (l956), erhielten ein solches 

Oxyd auch mit CrO, in w 
19) M'. A. JACOBS h R. C. ELDERFIELD, J.  biol. Chemistry 113, Gll (1936). erhieltcn solche 

Oxyde au.; ;\nhydro-dihydro-strophanthidin und analogen Cardenoliden nicht nur rnit Benzo- 
persaure, sondcrn auch mit KMnO, in essigsanrer Losung. Sie wurden dort noch als 8 : 14-Epoxyde 
forniuliert; nach FIESER & FIESER~") handelt es sich aber vermutlich urn 14,lj-Epoxyde. 

8") I-. 1;. FIRSER & M. FIESER, Natural I'rodncts related to Phcnanthrene, 3.  Ed., New I'ork 
1949, p. 529. 

21) LZuch 17u-.~tien-(14)-saureester reagieren gleich 17). 
22) I- .  KuzIcrcA, FL. A. PLATTSER, H. HEUSSER & j. PATAKI, Helv. 29, 937 (1946). 
88) I>. ~ < L T Z I C K A ,  PL. A .  PLATTNER, H. HELSER & KD. MEIBR. Helv. 30, 1342 (1947). 
z4) 1 ' ~ .  A. I'I..ZTT&ER, I,. R U Z I C K A ,  H. HEUSSER & E. .INGLIKER, Helv. 30, 385, 395 (1947). 

Ein erster Beweis ist friihers) erbracht worden. 

gefunden wordcn. 
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auch mit Ft in Eisessig nicht hydrierenZ5). Bei ca. 12stiindiger Hydrierung konnten 
wir dagegen aus V in guter Ausbeute den 15-Hydroxyester X erhalten, der weiter 
durch das krist. Acetylderivat XI  charakterisiert wurde. Als Hauptreaktion ist 
somit normale hydrogenolytische Offnung des Epoxydringes durch Angriff an C-14 
von der P-Seite her erfolgt. In kleiner Menge entstand als Nebenprodukt bei der 
Hydrierung der Keto-ester XIV, der sich gegen Hydrierung als weitgehend bestandig 
envies. Wir glauben, dass er durch direkte Hydrid-Verschiebung (von C-15B nach 
C-14B) aus V am Pt-Kontakt gebildet wurde, denn V ist gegen Eisessig allein bei 
20" bestandig26). Bei der Dehydrierung des Hydroxyesters X rnit CrO, entstand der 
Keto-ester XIV in glatter Reaktion. Dies ist fur die 14.8-Konfiguration des Hydroxy- 
esters X beweisend, denn der isomere Keto-ester XVI (siehe unten) ist unter den 
Dehydrierungsbedingungen bestandig. 

BLOOM et ~ 1 . 1 8 )  erhielten aus 21-0-Acetyl-14rx,15cr-epoxy-l7-hydroxy-cortexon 
rnit HC1, HBr und H J in Chloroform ausschliesslich die entsprechenden 14a-Hydroxy- 
15/?-halogen-Derivate. Der Epoxyester V lieferte rnit HCI in Chloroform dagegen als 
Hauptprodukt den gut krist. 14/?-Chlor-15a-hydroxy-ester VIII und in kleiner 
Menge den isomeren 14a-Hydroxy-15/?-chlor-ester VI sowie etwas Keto-ester XIV. - 
Der Ester VI konnte aus den Mutterlaugen von VIII erst nach Dehydrierung rnit 
CrO, erhalten werden. Er enthalt nach IR. eine HO-Gruppe (scharfe Rande bei 
2,80 ,u in CH,Cl,) 27), wurde aber von CrO, in Eisessig nicht angegriffen. Rehandlung 
mit Zn in Methanol-Eisessig lieferte V in guter Ausbeute, was wir als Beweis ansehen, 
dass VI noch das unveranderte Steringeriist enthalt und somit Formel VI besitzen 
muss2*). Die Konstitution von VIII ergab sich aus ahnlichen Befunden. Das 1R.- 
Spektrum (in CH2C12) zeigte eine scharfe HO-Bande bei 2,77 ,u29). Der Stoff lieferte 
bei der Acetylierung ein gut krist. Di-0-acetyl-Derivat IX und bei der Dehydrierung 
mit CrO, einen krist. Keto-ester XV30). Letzterer liess sich (iiber XVI und XXII, 
siehe unten) in XXVI iiberfiihren und besass demnach noch das intakte Steringeriist. 
A4usserdem lieferten der Acetoxy-hydroxy-ester VIII sowie der Diacetoxy-ester IX 
bei der Behandlung mit R A N E Y - N ~ c ~ ~ ~  in Methanol (VIII auch mit Zn in Methanol- 
Essigsaure) neben anderen Stoffen den ungesattigten Ester IV zuriick. Unter Be- 
riicksichtigung der Rildungsreaktionen diirfte damit die Konstitution von VIII und 
-. 

26) PLATTNER, R u z ~ c ~ a  & HOLTERMANN'~) beschreibcn cin krist. Oxyd des 3a, 12a-Diacet- 
o.iy-cholen-(14)-saure-methylesters, das bei Hydrierung mit 1% in Feinsprit ca. 30% einer krist. 
Hydroxyverbindung lieferte. Es ist aber fraglich, ob tatsachlich ein 14- oder 15-Hydroxy-Derivat 
vorlag . 

26) Eine Probe (170 mg) Epoxyester V wurde, in 3 ml Eisessig gelost, 16 Std. bei 20" stehen- 
gelassen. Die Aufarbeitung lieferte nur -4usgangsmaterial in pralctisch quantitativer Ausbeute. 
Ob V auch Erhitzen rnit Eisessig ertragt, wurde nicht gepriift. Das 21-0-Acetyl-14a. 15a-Epoxy- 
17-hydroxy-cortexon war aber nach BLOOM et aZ.18) sogar gegen siedenden Eisessig bestandig. 

27) Die CO-Bande lag bei 5,79 p (-1cetyl und Ester ohne H-Brucke). Eine auffallend starke 
Bande lag bei 6,60 p .  Der Ester VIII zeigte diese Bande nicht. 

zR) Daneben entstand noch etwas XIV (vermutlich direkte Hydridverschiebung). 11- und 
XI\- entstanden aus VIII auch rnit RANEY-Sickel, daneben wurde etwas Prap. XL 392 (VII) 
gebildet. 

29) Auch die C=O-Bande lag bei 5,77 p und zeigte demnach kein Zeichen von H-Briicken- 
bind ung. 

80) Daneben entstand noch etwas (ca. 12%) 14-Hydroxy-keto-ester XVIII, der auch aus 
reinem SV mit C'rO, in wasseriger Essigsaure entstand. 
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XV bcwicsen sein. Dementsprechend liess sich der Chlor-keto-ester XV rnit Zn in 
Essigsaure leicht reduzieren. Es entstand in massiger Ausbeute der gut krist. Ester 
XVI, der bereits bei der Chromatographie an A1,03 teilweise zu XIV isomerisiert 
wurde. Die Inversion an C-14 liess sich mit Lauge leicht vervollstandigen. Bei der 
alkalischen Verscifung von XVI wurde daher die Saure XI1 erhalten, aus der sich 
die Methylester XI11 und XIV31) gewinnen liessen. Dabci wurde ein kleiner Teil 
bereits noch weiter an C-17 isomerisiert, so dass aus den Mutterlaugen (nach Methy- 
lierung und Acetylierung) der Ester XVII (Konfigurationsbeweis siehe unten) isoliert 
werden konnte. Dicser entstand als einzigcs Reaktionsprodukt aus XI\’ unter etwas 
energischeren Bcdingungen, namlich durch Kochen mit Na-Methylat in Methanol. 

Die leichfe und praktisch quantitative Umlagerung von XVI + XIV zeigt, dass 
in  unscrem Falle die 14P-Form (XIV) encrgetisch bevorzugt ist. Dies steht in uber- 
einstiminung n i t  Refunden von DJERASSI et ~ 1 . 3 ~ )  33) 34) sowie KLASS, FIESER R- 
F I E S E R ~ ~ )  an 15-Keto-Derivaten des Digitogenins sowie am 5a-Pregnantrion- 
(3,15,20) 36). Nach BARTON und Mitarb. 37) ist bei 15-Ketocholestan-Derivaten da- 
gegen das 14a-Isomere stabiler. Ahnlich wie bei den gcnannten 15-Keto-Derivaten 
des Digitogenins ist die Ketogruppe des 14fl-Isomeren XIV vie1 rcaktionstrager als 
diejenige dcs 14a-Derivats XVI. So blicb XIV beim Hydrierungsversuch rnit Pt in 
Eisessig unverlndert, wahrend XVI sich hydrieren liess (siehe unten). XVI licferte 
mit Hydroxylamin-acetat in Methanol ein krist. Oxim. XIV gab unter gleichen Be- 
dingungen ebenfalls ein Oxim, das aber nicht kristallisierte. Beide Oxime zeigten 
richtigc Mcthoxylwerte, enthielten somit noch die intakte Estergruppe. - Herr Prof. 
DJERASSI hatte die Freundlichkeit, die Kotationsdispersion der Keto-ester XIV, 
XV und XVI aufzunehmen. Die Resultate sind aus Fig. 1 e r s i ch t l i~h~~) ,  sie stehen in 
volliger Ubereinstimmung mit den Befunden in der Sapogeninscrie 39). Die Kurve 
des Chlorketons XV zeigte fiosztiven COTTON-Effekt, war also umgekehrt wic XIV; 
dies ware nach DJERASSI verstandlich, wenn die Regcl der axialen Halogenketone40) 
hicr angewendet werden kann. 

Zum Beweis, dass XVI und XIV noch das unveranderte Steringeriist und normale 
P-Konfiguration an C-17 besitzcn, wurden sic nach HAI~PTMANN 41) niit -4thandithiol 

al) XIV und XVI zeigen zufiillig ctwa denselben Smp., gehen aber bei der Mischprobc eine 

36) C. DJERASSI, T. T. GRossNtciax & L. R. HIGH, Chemistry & Ind. 1954, 728: J. Amer. 

33) C. DJEKASSI.  L. B. HIC;H, J .  FRIED & E. F. S.\BO, J .  Anier. diem. SOC. 77, 3673 (1955). 
I ,  H. K I N I K E R  NC l3. RINIKKR. J .  Amcr. chem. SOC. 78, 6362 (1956). 

:j6) L). L. I<L;\SS, M. FIESER & I , .  1;. I~IESER, J .  .\mer. chem. Soc. 77, 3829 (195.5). 
ae) Hei letzterem tri t t  gleichzcitig auch l:nikchrung an (‘-17 ein, entsprecheitd der Rildung 

des Esters XVI I .  
37) C. S. BARNES, I).  H. K. SJARTON & G. I;. LAWS, Chemistry & Ind. 1953, 616; D. H. 11. 

HARTOX & G. F. IAWS, J.  cheni. SOC. 1954, 52. 
38) \Vir danken Hcrrn Prof. C. DJEKASSI, \ F a y e  University, Detroit, USA\, auch h e r  fur die 

Cberlassung seiner Resultate (Hriefe 17. 12. 56 und 1.5. 4. 57). 
35) C. DJEKASSI & R. EHRLICH, J .  hmcr. chem. SOC. 78, 440 (1956); C. DJERASSI, M’. CLOS- 

sow ii: A ,  E. LIPPM.\N,  h i d .  78, 3163 (19.56); C.  DJERASSI, R. RINIKER & B. RINIKER,  ihid. 78, 

~. 

dcutliche Depression. 

chem. Soc. 78, 3166 (1956). 

03h2 (1 956). 
&(I) C. DJER.\SSI & \V. KLYNE, J .  hmer. chem. SOC. 79, 1306 (1957). 
J 1 )  H. HAUIJTMANS, J .  .\mer. clicm. Soc. 69, .562 (1947). 
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umgesetzt und anschliessend mit RANEY-Nickel entschwefelt*Z). In beiden Fallen 
entstand derselbe Stoff, der mit dem bekannten 3~-Acetoxy-atians~ure-methylester 
identisch war. Die Reaktion war hier demnach genau gleich verlaufen wie bei den 
15-Ketodigitogenin-Derivaten 35). Es ist anzunehmen, dass sich in Gegenwart von 
HC1 auch ein Gleichgewicht zwischen XIV und XVI einstellt, wobei nur letzteres 
reagiert und standig abgefangen wird, so dass aus beiden Estern dasselbe Derivat 
XXII  result iert 43). 

300 400 m 6w MI 
Ainrnp 

Fig. 1. Rotationsdispersionskzrrven in Dioaaiz”) 

Die bercits oben erwahnte Hydrierung des 15-Keto-esters XVI lieferte als Haupt- 
produkt den Ester XIX, dem wir auf Grund des negativen Drehungsinkrements (im 
Vergleich zu XXVI) die 15~-Hydroxy-Konfiguration zuschreiben”) 33) 11) 12). Ein- 
deutige Verschiebungen der HO- und Ester-C= 0-Frequenz im 1R.-Spektrum 45) 

liessen sich nicht feststellen. Die Konfiguration wurde aber durch Vergleich mit 
Material aus mikrobiologischer Hydroxylierung (siehe unten) gesichert. Ein Ester VII 
(Praparat AL 392), der vermutlich das entsprechende 15a-Derivat darstellt, entstand 
in Spuren nebcn anderen Stoffen bei der Hydrierung von V mit Pt in Eisessig, sowie 
aus VIII mit RAmY-Nickel. 

4z) R. MOZIXGO, D. E. U‘OLFF. S. A. HARRIS & K. FOLKERS, J .  22mer. chem. Soc. 65, 1013 
(1943). 

Eine direkte Kontrolle erfolgtc nicht, da XXII bisher nicht kristallisierte. 
44)  J .  FRIED, R. \V. THOMA, D. PEKLMAN, J .  E. HERZ & A. BORXAN, Recent Progress Hor- 

45) \V. SCHLECBL & CH. TAMM, Helv. 40,169 (1957), zeigten, dass bei 14-Hydrol?i-atiansaiurc- 
mone Research 11, 1.57 (1955). 

estern solche Verschicbungen deutlich sind. 
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Oxydative Offnung des 14,15-Epoxydrings 
(Bildung des 14-Hydroxy- 15- ketons) 

Von Intercssc schien uns noch die Reaktion des 14a,l5~-Epoxyesters V mit CrO, 
in fcuchter Essigsaure. Es entstand in guter Ausbeute ein krist. Stoff (AL 371) 
C2,HNO6S), dem wir die Formel XVIII eines 14a-Hydroxy-15-keto-esters zuer- 
t e i l e r ~ ~ ~ ) .  Er zeigte im IR. (vgl. Fig. 3) eine stark assozierte HO-Gruppe bei 2,96 p 
und in der CO-Region neben der Bande bei 5,76 ,u (Acetyl und Ester) eine solche 
bei 5,84 p, die fur ein 5-Ring-Ketol passen wurde. Im UV. (in Alkohol) war ein 
schwaches, aber sehr deutliches Maximum bei 308 mp (log E = 1,40) sichtbar. 
Kzim Hydricrurgsversuch mit Pt in Eisessig blieb dcr Ester XVIII unverandert. Er  
lieferte aber cin krist. Oxim, dessen Analyse auf die Formel C,,H,,O,N passte. Auf 
Grund dieser Befunde und der Bildungsweise ist kaum ein Zweifel moglich, dass es 
sich um ein 14-Hydroxy-15-keto-Derivat handelt. Fur die 14~-Konfiguration 
scheint uns das Resultat der Wasserabspaltung mit SOCl, und Pyridin bedeutungs- 
voll. Sie gelang recht glatt bereits bei - 15” und lieferte ein gut krist. Produkt 
(AL 381) der erwarteten Bruttoformel C,,H,,O,. Es handelt sich aber bestimmt 
nicht urn das As:  14-15-Keto-Derivat, clas bei normaler 1,2-Eliminierung zu erwarten 
warc47), weil solche Derivate im UV. (in Alkohol) ein Maximum bei ca. 259 m p  
(log E = 4,12) ~ e i g e n ~ ~ ) .  Das UV.-Spektrum von Prap. AL 381 (vgl. Fig. 2) passt 
aber ausgezeichnet zu einem cx,P-ungesattigten Ester der Formel XXIII. Die Schulter 
bei ca. 300 mp konnte von der 15-Kctogruppe herriihren. Der Stoff gab ein krist. 
Oxim (XXVII); im UV.-Spektrum dieses Oxims (Fig. 2) lag das Hauptmaximum in 
Alkohol bei 236 mp  log^ = 4,OO). Auch die IK.-Spektren stehen mit der vorge- 
schlagenen Formulierung gut in Einklang. XXIII  in CS, (vgl. Fig. 4) zeigt insbeson- 
dere in der C=O- und C=C-Region Banden bei 5,77 (Acetyl und 5-Ring-Keton), 
5,825 (cr,P-ungesattigter Ester) und 6,14 ,u (entsprechcnde Doppelbindung). Prak- 
tisch gleiche Bandcn 5,77, 5,825 und 6,125 ,u zcigte das Oxim (in CS,, vgl. Fig. 5). 
Es SOU gelegentlich versucht. werden, die Konstitution von XXIII  auch noch durch 
Abbau sichcrzustellen. Vorlaufig mussen wir uns mit den envahnten Resultaten 
der Spektren begnugen. \Vir nchmcn also an, dass XXIII aus XVIII durch eine 
W A G N E R - M E B R W E I N - U ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~  (entspr. XLIV) entstanden ist, was fur 14a-Stel- 
lung dcr HO-Gruppe in XVIII und 14,!?-Stellung der Methylgruppe in XXIII be- 
weisend ware. Diese Reaktion stellt eine genaue Analogie zur lange bekannten 
~VESTPHALEN-LETTR~~~)  50)-Umlagerung (XLV + XLVI) dar, die in letzter Zeit be- 
sonders von GROB und Mita~-b.~l) studiert wurde. Die Rildung von 148-Methyl-18- 
nor-cholesten (XLVIIIa oder XLVIII b) durch Erhitzen von Cholesten-(8: 14) 

46) LINDE & h k Y E R ” )  haben diesem Stoff die 14&l<onfiguration zugeschrieben. Falls sic 
zritreffen sollte, k%me fur das \I~asscrabspaltiugsproclukt nicht SXIII ,  sondern z. B. I’ormel LI\- 
in Frage. 

J i )  Trotz der sehr giinstigen raumlichen 1,age (trans di-axial) der HO-Gruppe an (1-14 und 
dcs H-Atoms an C - 8  ist diesc Elimiiiierung ofIenbar wegen Intervention der Methylgruppe nicht 
eingetreten. - BLOOM et dl*) haben die Bildung des dl4--r)erivates aus ihrer 14a-Hydroxyvcrbiii- 
dung auch auf k h i n d c r u n g  des H-.itoms an  C-Y zuruckgefuhrt. 

~. 

la) L. L)ORFXAN. Chem. Rev. 53, 64 (1953). 
J9) TH. M’ESTPHALEX, Uer. deutsch. chcm. Ges. 48, 1064 (1915). 
50)  11. T.ET’rKB & M. MBLLILR, Ber. deutsch. chcm. Ces. 70, 1947 (1937). 
51) H. AEBLI, c‘. .A. G R O H  & H.  S C H U M A C I I E R ,  HCIV. 41, 774 (1958); (:. .A. GROB & E. SCltr- 

Xl.A(’HRR, ib id .  41, 924 (1958). 
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(XLVII) und anderen Isomeren mit Toluolsulfonsaure in Cyclohexan-Eisessig auf 
85" (iiber das 14-Carbonium-ion) ist von TURNER et ~ 1 . ~ ~ )  diskutiert wordcn. Ein 
sicherer Reweis, dass sie wirklich stattfindet, konnte aber nicht erbracht werden 53). 

0 

I I 
/\A\/ 

XVIII d --* XXIII 
R0'\/1\, 

I 
OR OR H H 

XI<TV XT,V S L V I  

\-/ 

+ 1-1 (\i/q) - 'I\ ' >  'I\/ 

\/\ /\ 
SL\'Il XLVIIIa XLVIIIb 

Im Ester XVIII ist die raumliche Stellung von Methyl- und Hydroxyl-Gruppe 
(tralzs di-axial) fur eine WAGNER-MEERWEIN-Umlaggerung sehr giinstig. Sie scheint 
an sich aber noch nicht ganz ausreichend zu sein, damit die Reaktion (wenigstens 
in guter Ausbeute) stattfindet, denn BLOOM et ~ 1 . l ~ )  erhielten aus 14~-Hydroxy-21- 
0-acetyl-cortexon bei der Wasserabspaltung ausschliesslich 1,2-Eliminierung unter 
Bildung von Al4-Derivat. Die in XVIII vorhandene Ketogruppe an C-15 scheint 
fur den glatten Verlauf sehr wesentlich zu sein, wobei an zwei Ursachen geddcht 
werden kann. Vor allem ist die Ausbildung der bevorzugten A14-Doppelbindung ver- 
unmoglicht. Ausserdem diirfte die trigonale Konfiguration (also das Fehlen des 
@tandigen H-Atoms) an C-15 giinstig sein, denn sie erlaubt der Methylgruppe im 
Ubergangszustand XLIV eine grossere Annaherung an C-14. - In XVIII diirfte die 
Carbomethoxy-Gruppe auch die Ablosung der Methylgruppe erleichtern, und die 
Ausbildung des konjugierten Systems im Endprodukt XXIII liefert einen Beitrag 
an die treibende Kraft. Ob diese Gruppe aber wirklich notig ist, damit die Reaktion 
stattfindet, ist ungewiss und sol1 gelegentlich experimentell gepruft werden. 

Die Hydrierung des Esters XXIII mit Pt gab ein Gemisch, aus dem sich nach 
Acetylierung kleine Mengen von zwei Kristallisaten AL 399 (XXVIII) und AL 400 
(XXIX) isolieren liessen, die noch nicht weiter untersucht sind. 

Versuch zur Deutung der Bildung des 14a-Hydroxy-15-ketons (XVIII) 

Es bleibt noch die Rildung von XVIIT aus V zu erklaren. Die oxydative Offnung 
von tertiar-sekundaren Oxyden ist gut bekannt 49) 54) 55) .  Zur Beurteilung der hier 

6*) R. B. TURNER, W. R. MEADOR & R. E. WINKLER, J. Amer. chem. SOC. 79, 4122 (1957). 
Sd) Eine Wanderung der Methylgruppe von C-13 nach C-17 ist von I<. HEUSLEK Sr A ,  IVETT- 

STEIN, Chem. Ber. 87, 1301 (1954), beim Erhitzen von 3~-Acetoxp-16,17u-oxido-pregnen-(5)- 
on-(20) mit p-Toluolsulfonsaure in Acetanhydrid beschrieben worden. 

64) I,. RUZICKA, L. GROB & C. KASCHKA, Helv. 23, 1518 (1040) sowic friihere T i t .  daselbst; 
L. F. FIESER & M. FIESER, Natural products related to  Phenanthrene, 3. Ed., New York 1949, 
p. 230-231 u. a. 

66) \X7ir danken Herrn Prof. D. H. R. BARTON, London, fur Diskussionsbeitrage. 
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erfolgten Keaktion ist von Bedeutung, dass XVIII nicht nur aus V, sondern nach 
LINDE & M E Y E R ~ )  auch aus dcn epimeren 14p,15p-Epoxyd IL  erhalten wird. Die 
Keaktion muss somit iiber ein gemcinsames Zwischcnprodukt verlaufen. Die cin- 
fachste Erklarung ware die intermediare Bildung des Diols L oder eines entspr. 
Chromsaurc-esters. Das Epoxyd V ist zwar gegen Eisessig bci 20" bestandig. Es 
besteht aber die Moglichkeit, dass es von CrO, als LEwrs-Saure aufgespaltcn wird. 

R \iy ~ \DR 

'1-j ---+ 
'$4 Pi\ '\ 

HO 2: 0' 

5' XVIII  IL 

R 

1, 

Ferncr miisste man annehmen, dass die Offnung des Epoxydringes dabei gerade 
umgekehrt erfolgt als mit HCI (siehe obcn). Wir glaubcn daher, dass ein anderer 
Mechanismus ini Spiclc sein konnte, mochtcn aber von Spekulationen absehen, 
hevor weitere Beweise vorliegen 66). 

Anschliessend hahen wir auch die Reaktion des Chlorketons XV mit siedendem 
Collidin gepriift, weil aus sterischen Griinden hier die Bildung von XXIII kaum 
moglich sein sollte. Wir erhielten ein Gemisch, aus dem sich nur kleinc Mengen von 
zwei Rristallisatcn XXIV (AL 373) und XXV (AL 374) isolieren liessen. Ersteres 
war nach UV.- und IR.-Spektrum (Fig. 2 und 6) wieder ein cr,P-ungesattigter Ester. 

0 
II 

0 
II 0 

1.1 LI I 1,111 

LIV 

Wir danken Herrn I'rof. C', GROR fiir die Diskusion solcher Moglichkeitcn, auf die wir 
spater zuriickkoinrnen wollcn. 
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Bei XXV durfte es sich nach dcm UV.-Spektrum (Fig. 2) um ein @,y-ungesattigtes 
5-Ring-Keton handeln (log E = 2,14!). Auch das 1K.-Spektrum wurde dazu passen. 
Bei lctzterem ist auch die relativ scharfe Bande bei 8 , l O  p bemerkenswert; sie wurde 
dafur sprechen, dass die 3B-standige Acetoxygruppe nicht mehr axial gerichtet ist. 
Weitere Untersuchungen mussten aus Materialmangel unterbleiben. Die vorlaufigen 
Refunde sprechen aber stark dafur, dass auch diese zwei Stoffe durch eine WAGNHR- 
MEERwEIN-Umlagerung entstanden sind. Prinzipiell kommen fur den Angriff in 
erster Linie dic C-Atome 7, 9 und 12 in Frage, was fur A1 374 (XXV) eine Formel 
des Typus LI, LII oder LIII ergeben wurde, wahrend fur A1 373 (XXIV) LIV in 
Frage kame 57). 

Verknupfung rnit mikrobiologisch hergestelltem Material 

15 x-  und 15@-Hydroxysteroide sind in den letzten Jahren mikrobiologisch be- 
reitet und genau untersucht ~ o r d e n ~ ~ )  11) 12). Wir haben unseren Ester XVI auf 
folgendem Weg mit solchem Material verkniipft. 

Cm eine Verseifung ohne Umlagerung an C-14 zu crmoglichen, wurde der Keto- 
ester XVI zunachst mit Pt in Eisessig hydriert, wobei, wie oben erwahnt, vorwiegend 
das 15B-Hydroxy-Derivat XIX entstand. Dieses wurde benzoyliert und der er- 
haltene gut krist. 3/?-Acetoxy-15@-benzoxy-atiansaure-methylester (XX) partiell 
zum 3/?-Hydroxy-l5 /3-benzoxy-atiansaure-methylester (XXI) verseift . Dehydrierung 
lieferte den 3-Keto-l5@-b~~zoxyS~-atiansa~re-methylester (XXX), der nach Ver- 
seifung und Remethylierung den gesuchten 3-Keto-15B-hydroxy-5fl-iitiansaure- 
methylester (XXXI) gab. Durch Dehydrierung rnit CrO, wurde daraus der 3,15- 
Diketo-ester XXXVI erhalten. 

Zum Vergleich wurde 15a-Hydroxycortexon (XLII) 5 8 )  durch Abbau mit Ka JO, 
in die bekannte Saure XLll) und diese in den ebenfalls bekannten Ester XLIll) 
iibergefuhrt. Die Hydrierung rnit Pd in Methanol lieferte neben wenig 5a-Derivat 
XLIII (nicht untcrsucht), zur Hauptsache den 3-Keto-15 a-hydroxy-5/?-atiansaure- 
inethylestcr (XXXIX). Das Praparat war erwartungsgemass von XXXI verschieden ; 
dagegen gab es bei der Dehydrierung mit CrO, einen Diketo-ester, der nach Smp., 
Mischprobe, Drehung und 1R.-Spektrum mit dem aus XXXI bereiteten Ester 
XXXYI idcntisch war. Damit ist bewiesen, dass XXXI und XXXIX sich nur durch 
Epimerie an C-15 unterscheiden. Damit stehen auch dic Inkremente der molekularcn 
Drehung in EinklangS9) 

d[M], des 
15-Hydroxylseo) 

- 103,4" I 14" 

57) Die Analyse ware allerdings eher rnit einer Formel C23H30..3206 vertraglich. 
6 y )  IVir dankcn Herrn Dr. A.  WETTSTEIN, CIBA AKTIENGESELLSCHAFT, Basel, auch hier 

bcstens fur dieses Praparat. Es war aus Cortexon mit Gibberella baccata (WALLR.)  Sacc.") hcr- 
gestellt. Bczuglich 15wKonfiguration vgl. die Berichtigung12). 

69) WETTSTEIN und Mitarb.ll) 12) fanden fur Ijg-Hydroxycortexon A[M]D = - 123" und fiir 
15a-Hydroxycortexon d[MID = + 66". 

ao) Differenz gegenuber 3-Keto-5~-atiansaure-methylcster2). 
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Erwartungsgemass konnte der Ester XXXVI rnit Alkali leicht isornerisiert 
werdcn. Das crhaltene Produkt (XXXII) war identisch rnit einem Praparat, das 
durch Dehydricrung von XI11 mit CrO, bereitet wurde. 

Konfigurationsbeweis fur den Ester XVII 

Yon den vier theoretisch moglichen Isomeren (nur das 14or,17u-Isomere ist noch 
unbekannt) stellt XVII offenbar die energetisch bevorzugte Form dar, denn nach 
Kochen von XIV mit Na-Methylat, Remethylierung und Acetylierung wird XI‘II 
in guter Ausbeute als einzig fassbares Produkt erhalten. Da die 17j%Stellung der 
Carbomethoxy-Gruppe in XVI und XIV gesichert ist, muss XVII ein 17u-Derivat 
sein. Es war an sich ausserst wahrscheinlich, dass die Ringe C und D cis-Verkniipfung 
Leigen, dass somit 14p-Konfiguration vorliegt. Um dies eindeutig zu beweisen, wurde 
\vie folgt verfahren: XVII wurde verseift und remethyliert ; der rohe Hydroxyester 
(der bei Acetylierung wieder XVII lieferte) gab nach Dehydrierung mit CrO, den 
3,15-Diketo-ester XXXVIII, der somit an C-14 noch dieselbe Konfiguration besitzen 
inuss wie XVII. 

Fig. 2. U T’.-Absovptionsspektven in ~ 4 l k o k d  
S S I I  I - \‘ermutlicher 3~-Acetoxy-14-methyl-lS-keto-l8-nor-5~,14~-atien-(l3 : 17)-saure-niethyl- 

ester (ilL381, XXIII)s l ) .  Maximum bei 231 mp, loge = 3,08, ber. auf C23H3205 = 388,5. 
S S \ - I I  = \-ermutlicher 3 ~ - A c e t o x ~ ~ - 1 4 - m e t h y l - l j - o x i n i i n o - I ~ - n o r - ~ ~ ,  14P-atien- (13 : 17) -saure- 

methylester (AL 463, S X V I I ) 6 1 ) .  Maximum bei 236 nip, log E = 4,00, bet-. auf 

N S I V  = Praparat  .AT, 373s2). Maxima bei 233-234 mp, log F = 3,93, und bci 355 nip, log t‘ = 

S S V  = Praparat  A L  37462). Maximum bei 305 mp, log E = 2,14, ber. auf C23H3205 = 388.5. 

61) hufgenoninien von den Herren 1C. STICH und G .  ROTZLER in einem selbstregistriereiiden 

6 % )  .\ufgenommcn von Herrn Ih. P. ZOLLER in einem VNICAM Sp 500. 

C,,H,,O,S = 403,s. 

1.50, ber. auf C,,H,,O, = 388,5. 

~. 

HRCICAIAN DK2 Spektrophotometer. 
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I 4 5 6 7  8 9 JI 10 11 12 13 14 15 

Fig. 3. I R.-A bsorptionsspektrum von 3~-Acetoxy-14-hydroxy-l5-keto-jg-8tiansa~1re-methy~ester 
(XVIII, Prap. AL 371) in CSZs3). GesLttigte Losung, d = 0,2 und 1,0 mm 

I I I I I -7. .- 

AL 381 

b 

J 4 5 8 7 8 y 9 10 11 12 13 14 15 

Fig. 4.  1 R.-Absorptionsspcktrum 
von rermutlichem 3~-Acetoxy-14-meth~l-l5-keto-l8-nor-5~, 14P-%tien-( 13 : 17)-saure-methylester 

(XXIII, h a p .  h L  381) in CS,63). c = 0.07 Mol pro Liter, d = 0,195 mm 

von vermutlichem 3,8-.-\cetoxy-14-methyl-l5-oximino-18-nor-5~, 14p-atien-(13 : 17)-saure-methyl- 
ester (XXVII, Rap. hL 463) in CS,e3) .  c : 0,003 Mol pro Liter, d = 0,49 mm 

63) Aufgenommen in einem PERKIN-ELMER double beam TK.-Spektrophotometer mit KaC1- 
Prisma. 
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_ _  ~- -~ 1 t ---3 u c T L I  ' LL I ' - 
4 5 6 7 8 y Y  10 11 12 13 14 

Fig. 6. I l ? . - A  bsorpt ionss~pkfrui ia  
von Priiparat .lI, 373 ( X S I V )  in (:S,63). c = 0,0642 3101 pro Liter, d = 0,206 mm 

Ferncr wurde dcr Ester XIV, der an C-14 sicher /?-Konfiguration besitzt, mit 
NaHH, recluziert, wobei ein amorpher Hydroxyester erhaltcn wurdc, desscn Konfi- 
guration an C-15 unsicher ist. Das Praparat wurde acetyliert. Der erhaltene Diacetoxy- 
ester XXXVII blicb auch amorph, wurde aber chromatographisch gereinigt, so dass 
wir vermuten, dass er kcinen Keto-ester XIV mehr enthielt. Diesen Ester XXXVII, 
bei dem an C-14 keine Isomerisierung mehr eintreten sollte, wurdc zur Isomerisierung 
an C-17 mit Na-Mcthylat gekocht. Das Reaktionsprodukt gab nach Methylierung 
und Dehydrierung rnit CrO, in guter Ausbeute wieder den Keto-ester XXXVIII,  
daneben noch etwas lip-Ester XXXII.  Da rnit dem Keto-ester XVI, mic oben 
erwiihnt, (iiber X I X  und XXXI) eine Uberfuhrung in XXXVI nioglich war, glaubcn 
wir, dass die genannte Reaktionsfolge eine gute Stutze fur die 14,C?-Konfiguratiun 
von XVII darstellt. Einc gleiche Reaktionsfolge gelang auch ausgehend von dem 
krist. Ester X,  der, wie oben gezeigt wurde, an C-14 sicher /I-Konfiguration besitzt. 
Zur Isonierisierung an C-17 wurde dieser Ester cbenfalls mit NaOCH, in Methanol 
gekocht und das Rohprodukt methylicrt und anschliesscnd acetyliert, wobei ein 
Gemisch von vie1 amorphcm Di-0-acetyl-Derivat XXXIV und wcnig krist. %Mono- 
0-acetyl-Derjvat XXXIII  entstand, die sich durch Chromatographie an ,41,O, 
trennen liessen. I)as letztere liefertc rnit CrO, den Keto-ester XVII. Aus dem 
arnorphen Diacetat wurdc nach Vcrseifung, Remethylierung und Dehydrierung mit 
CrO, in guter Ausbcute der Diketo-ester XXXVIII  erhalten. In  kleiner Menge 
entstand ein krist. Nebenprodukt (XXXV, AL 474), das nicht weiter untersucht 
wurdc. Die Konfiguration cles Estcrs XVII ist durch diese zwci Reaktionsfolgen 
bcwiesen. 

Experimenteller Teil 
.We Smp. sind auf Clem KOFLER-Block bestimmt und korrigiert. Fehlergrenze in beniitzter 

.lusfiihrungsform bis 200" etwa & 2", dariiber etwa & 3". Substanzproben zur Drehungsbestim- 
mung wurden 1 Std. bei 0,02 Torr und 60" getrocknet, zur Analyse, wo nichts andcres vermerkt, 
2 Std. bei 80" untl 0.01 Torr uher Pz05. t'bliche Aufarbcitung becleutet: Eindampfen im Vakuum, 
Aufnehmen in W ,  Ausschiitteln rnit Ar (oder andcrcm Losungsmittel, wcnn vermerkt), \fTaschen 
rnit verd. HC1 (bei CrO,-Oxydationen rnit verd. H,SO,), Sodalosung und U', Trocknen uber 
Xa,SO, und Eindampfcn. Allc Chromatographien wurden nach der Durchlaufmcthodee4) durch- 
gefiihrt. Es wurdcn die folgcntlen Abkurzungen bcniitzt: AcOH = Eiscssig, (Ac),O = Acetan- 

~ 

s4) T. REICHSTEIS & C. \IT. SHOPPEE, Ilisc. Trans. Faradap SOC. 7, 305 (1949). 
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hydrid, Ae = Diathylather, A1 = Athanol, An = Aceton, Be = Benzol, Chf = Chloroform. 
hIc = Mcthanol, Pe = Petrolather, Pn = n.-Pentan, Py = I'yridin, W = Wasser, ML = ein- 
gedampfte Rlutterlauge. 

3p-Acetoxy-5p-atien- (14)-saure-methylester(IV)und3~-Acetoxy-5~-atien- (8 :  14)- 
saure-methylester (11). - 1.1 5 g 3~-Acetoxy-14-hydroxy-5,9,14,!3-atiansaure-methylester (1) 
vorn Smp. 155-158" wurclen in 5 ml abs. Py gelost, bei 0" rnit 1 ml SOCI, versetzt und 
16 Std. bei 0" stehengelassen. Dann wurde mit Eis zerlcgt, rnit Ae ausgcschuttelt und wie u blich 
gewaschen. Das Rohprodukt (1,04 g) gab aus Ae-l'e 700 mg krist. Ester 1V vom Smp. 117-120". 

Die ML (340 mg) wurde mit 210 mg analogem Matcrial aus einem zweiten Versuch vereinigt 
und das Ganzc (550 mg) an 30 g A1,0, chromatographiert. Die rnit Be-Pe-Gemischen und reinem 
Be eluierten Fraktionen (360 mg) gaben aus Ae-Pe noch 240 mg krist. Ester TV vom Smp. 
118-120". Die niit Re-Xe bis zu Ac-Gehalt cluicrten Anteile (63 mg) gaben aus Ac-Pe 29 nig 
Ester TI. Kach Umkristallisicren aus Me farblose Korner, Smp. 122-124", ra]g = + 84.4" 3' 
(c = 0,865 in Chf). 1)er Ester zeigte im korzwelligen UV.14) in Cyclohcxan ein Maximum h i  
203 nip, log E = 4,10. Nach Mischprobc identisch rnit dem Praparat HPS  28 aus Tanghinigenin,). 
Trocknung zur Analyse bci 60". 

C,,H,,O, (374,50) Rer. C 73,76 H 9,150/, Gef. C 73.06 H 8,980/, 
Dic verbleibenden ML und amorphcn Fraktionen dienten fur die folgende Trennung. 
3~-Acetoxy-8,14-epoxy-5~,8g,14g-atiansaure-methylester(III) aus M L  von I1 und 

IV. - 370 mg teilweise kristalline ML aus obigem Versuch (mit etwas glcichem Material aus 
analogem Versuch vereinigt) wurden in 4 ml AcOH und 40 mg PtO, bei 20" hydricrt. Nach 
Aufnahme von 24 ml H, blieb die Hydrierung stehen. Filtration und Eindampfen gab 
370 rng Rohprodukt. Es wurde in 5 ml Chf gelost, mit der titriertcn Losung von 250 mg Benzo- 
persaure in 5 ml Chf versctzt und 2 Std. im lhnke ln  bci 20" stehengelassen. Nach Vcrdiinncn 
rnit Ac wurde rnit W, vcrd. NaOH und W gewaschcn, iiber Na,SO, getrocknet und eingedampft. 
Der Ruckstand (420 mg) wurde an 15 g .41,0, chromatographiert. Die rnit Be-Pc eluierten Xn- 
teile (150 mg) gaben aus Ae-Pe 122 mg 3~-Xcctoxy-5,!3-atiansaure-metliylestcr (XXVI) voni Smp. 
126-128" (Mischprobe cbenso). Die mit Be-Xc eluierten anteile (54 mg) gaben aus Ae-Pe 42 mg 
Epoxyester 111 in farbloscn Nadeln, Smp. 151-1514", [a]$ = + 70,O" f 2' (c = 0,927 in Chf). 

C,,H,,O, (390.50) Ber. C 70,74 H 8,7896 Gef. C 70,69 H 8,94% 
3~-Acetoxy-5/3-atien-(8:14)-saure-methylester (11) aus 111. - 27 mg Epoxyester 

111 vom Smp. 151-1.54" wurden in 4 ml AcOH rnit 20 mg PtO, 20 Std. in H,-Atmosphkre 
geschiittelt. Nach Filtration wurde in 4 e  gelost, wic iiblich gewaschen und getrocknet. I)as Roh- 
produkt wurde durch wcnig A1,0, filtriert. Aus Pn 16 mg Kristalle, Smp. 120-1 23", nach Misch- 
probe idcntisch mit dcm oben bcschriebenen Analysenpraparat von TI. 

3,B-Acetoxy-l4a, 15a-epoxy-5~-atiansaure-methylester (V).  - 358 mg 3B-Acetoxy- 
5,!l-atien-(14)-saure-methylester (IV) vom Smp. 119-121" wurdcn in 8 ml Chf gelost, rnit der 
titrierten 1,osung von 400 mg Bcnzopersaure in 5 ml Chf versctzt und 2 Std. bei 20" im Dunkeln 
stehengelassen. Aufarbeitung w-ie bei 111 gab 360 mg neutrales Rohprodukt, das an 15 g A1,0, 
chromatogaphiert wurde. Die mit Pe-Re-(4: 1) bis -(9: 1) cluicrtcn -4ntcile (313 mg) gaben aus 
Me bei 0" 113 mg' I<ristalle, Smp. 87-90". Aus der ML nach Zusatz von wenig W noch 170 mg 
Kristalle vorn Smp. 80-90'. IJmkristallisieren aus Me, dann aus Ae-I+ gab farblose Nadcln, Smp. 
88-90", [a12 = + 39,6" f 2" (c = 1.03 in Chf). Zur Analvsc wurdc bei 12 Torr kurz geschmolzen. 

C,,H,,Oj (390,50) Ber. C 70,74 H 8,78u/6 Gcf. C 70.67 H 8,857" 
3 /3- Acetoxy- 15a- hydroxy -5 p, lap- atiansaure-methylester (X) und Nebenprodukte 

XIV, VII und XXVI. - 360 mg Epoxyestcr V vom Smp. 86-90", tier viellcicht noch cinc 
kleine Menge IV enthiclt, wurde in 5 in1 AcOH mit 100 mg PtO, 16 Std. in Hp-Atmosphare 
gcschuttclt. Die Aufnahmc (inkl. PtO,) batrug 40 in1 H,. fciltration und Eindampfen gab 
360 mg Rohprodukt, clas an 4 g A1,0, chromatographiert wurde. Die mit Be-Pc eluiertcn Antcile 
(ca. 60 mg) gaben aus Ae-Pe 44 mg 3,!3-Acetoxy-5~-atiansaure-methylester (XXVI) voni Smp. 
124-126" (Mischprobe ebenso). LXe mit Re und Be-Ae bis 5Yo Ae-Gchalt eluierten Anteile (18 mg) 
gaben aus Mc-W 14 mg Ausgangsmaterial (V). Die weiteren mit Re-Ae-Gemischen bis zu lOyo 
Ae-Gehalt eluierten Fraktioncn (40 mg) gaben aus Ae-Pe 25 mg 3,9-Acetoxy-15-kcto-5~,14pl- 
atiansaure-methylcstcr (XIV) voin Smp. 175-180", nach Mischprobe identisch niit dcm Analyscn- 
praparat (siehc unten). 
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L)ie mit Be-Ae von 20-35q' Ae-Gehalt eluierten Anteile (224 mg) gahcn aus .\e-Pc 118 mg 
.?~-Acetoxy-1.5a-hydroxy-5j?, 14~-atiansaurc-methylester (X) in farbloscn Kornern vom Smp. 
133 -.135", = + 85,5" 5 2" (c = 1.24 in Chf). Trocknung zur Analyse hei 60". 

C23H3605 (392,48) Ber. C 70,37 H 9,24% Gcf. C 70,09 H 9,500/, 
Die folgcndcn rnit Bc-Ae eluiert.cn Fraktionen gaben aus Ac-Pe noch wcnige mg Xcben- 

produkt VII (Prap. A L  392), Smp. 212-225", [a],, = +55,0" & 6" (c = 0.38 in Chf), das nicht 
wciter untcrsucht wurdc. 

3 p,  15a- Diacetoxy-5 p,  14p- atiansaure-methylester (XI). - 41 mg 3fi-Acetoxy-15a- 
hydroxy-Sfi, 14/?-8tiansaure-methylester (X) vom Smp. 133-135" wurdcn rnit 0,2 ml ahs. Py und 
0.1 ml (Xc),O 1 Std. auf 100' erhitzt. Die iibliche Aufarbcitung gab 44 mg Rohprodukt. Aus Pn 
40 mg farhlosc Korner, Smp. 126-128", [a]:; =+83,4" & 2" (c = 1,32 in Chf). Die Mischprohe 
mit X gab einc starke Depression. 

<',5HBBOB (434,55) Ber. C 69.09 H 8,81 yo Gef. C 68.89 H 8,.59:/, 

3~-Acetoxy-15-keto-5~,14~-atiansaure-methylester (XIV) aus X. - 25 mg 38- 
.Icctox~~-15a-hydroxy-5fi, 14P1-atidnsaure-mcthylcpter (X) vom Smp. 133-135" wurdcn in 0,1 ml 
AcOH gelost, rnit 0,3 ml 2-proz. Cr0,-AcOH-Losung (= 6 mg CrO,) versetzt und 6 Std. bci 20" 
stchengelassen. Jkiihliche Aufarheitung gab 25 mg neutrales Rohprodukt. Aus Ae-Pe22 mg farblose 
Korner, Smp. 179-182'. Nach Mischprohe identisch niit dem Analyscnpraparat von XIV (s. unten). 

3p-Acetoxy-14-chlor-l5a-hydroxy-5~,14~-atiansaure-methylester (VIII) und Ne- 
benprodukt XIV. - 760 mg 3~-Acctoxy-14,15a-cpoxy-S~-atiansaure-meth~lestcr (V, rohes 
Kristallisat) wurden in 10 ml abs. Chf gelost. Dann wurde bei - 15' unter H,O-Ausschluss 
wahrcnd 10 Min. trockcnes HCl eingcleitet und anschliessend '1, Std. bci - 15', 2 Std. hei 0" 
und schliesslich 4 Std. hei 20; stehcngelassen. Anschliessend wurde im Vakuum auf 5 ml einge- 
cngt, mit 20 ml 4 e  verddnnt, rnit M', 5-proz. KHC0,-Losung und \?T gewaschen. iiher Xa,SO, 
getrocknet nnd eingedampft. Dcr Ruckstand (815 mg) gab aus An-Pe 540 mg Ester VIII in 
farhlosen Prismen vom Smp. 176-170", [a]? = + 31.6' f 1.5" (c = 1,s in Chf). I k r  Stoff war 
C1-haltig und gab rnit Tetranitromethan kcine Farhung. 

C,,H,,O,Cl (426,92) Ber. C 64,70 H 8,26 0 18,74O/x Gef. C 64,87 H 8,lO 0 18,89q.b 
Die MI, (.540 mg aus 2 Versuchen) wurdcn an 30 g SiO, chromatographiert. Die mit He-Ac- 

Gemischen his zu loo/;, Ae-&halt eluierten Fraktionen (207 mg) gabcn aus -4e-Pe 116 mg Keto- 
ester XIV in farblosen Kornern, Smp. 176-179", nach Mischprobe identisch mit Analyscn- 
praparat (siehe unten). Die weitercn rnit Re-Ac eluiertcn Fraktionen (193 mg) gaben aus Ae-Pe 
noch 152 mg krist. Chlorcster VIIl vom Smp. 170-178". 

Reduktion uoit V I I I  mit RANEY-Nickel. 180 mg 3~-Acctoxy-l4-chlor-l5a-hydroxy-S~, 148- 
atiansaurc-mcthylcster (VIIT) wurden mit clem a m  3 g Xi-Al-Legierung hereiteten RANEY- 
Nickel in 10 ml Mc S Std. unter Riickfluss gekocht. Dann wurdc filtriert und eingedampft. Uer 
Kiickstand (166 mg) wurdc an 8 g AlpOs chromatographiert. Die mit Pe-Re eluierten Anteile 
(41 mg) gabcn a u s  Pn 33 mg ungcsattigtcn Ester IV vorn Smp. 120-123". Die rnit Be und Be-Ae- 
Gemischen bis zu lo'>{, Xe-Gehalt eluierten Anteile (81 mg) gaben aus Ae-Pe 52 mg krist. Keto- 
cstcr XIV vom Smp. 175-180" und aus dcr ML ca. 5 mg vom isomcren Kcto-ester XVI vom Smp. 
183-186". Die aeiteren rnit Re-Ae cluiertcn 1:raktioncn gahcn aus Ae-Pn einige mg Nebenprodukt 
\:TI (Prap. AI,  392) vom Smp. 215-225". 

Heduktion van V I I I  rnit Zinkstaub in AcOH-Me.  35.5 mg 3~-.~cetoxy-14-chlor-l5~-hpdroxy- 
5B, 14fi-atiansaiirc-methylester (VIII) wurtlen rnit 100 mg Zn-Staub und 80 mg Na-Acetat in 
8 ml Me und 8 ml AcOH 8 Std. unter Ruckfluss gckocht. 1)ann wurde filtriert und rnit Chf nach- 
gcwaschen. Die iibliche Aufarheitung rnit Chf-.L\e-(l : 3) gab 317 mg neutrales Rohprodukt, das an 
9 g SO, chromatographicrt wurde. Die rnit Be-Ae-(95:5) eluierten Antcile (35 mg) gaben aus 
Pn 24 mg ungesattigten Ester I V  vom Smp. 116-118'. Die mit Re-Ac4;emischen his zu 10:; 
Ae-Gehalt eluierten Anteile (134 mg) gaben aus Ae-Pc 5 8  nig Epoxyester V vom Smp. 86--90". 
Uic weiteren rnit Be-.\e eluierten Fraktionen (111 mg) gaben aus Ac-Ye noch ca. 90 mg Keto- 
cster XIV vom Smp. 176-180" (Mischprohe cbenso). 

3~,15a-Diacetoxy-14-chlor-5~,14~-atiansaure-methylester (IX). - 325 mg 38- 
~\cctoxy-14-chlor-15a-hydroxy-.~~,14~-atiansaure-nicthylester (VIII) vorn Snip. 176-179" wur- 
den in 4 in1 (Ac),O gelost und 6 Std. bei 504>0' stehengelassen. 1)ic iibliche Aufarheitung gah 
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332 mg neutrales Rohprodukt, das an 15 g Al,O, chromatographiert wurde. Die mit Be und He- 
Ae-Gemischen von 5-10% Ae-Gehalt eluierten Anteile (206 mg) gaben aus Ae-Pe 92 mg farblose 
feine Nadeln, Smp. 166-169", [a]g = +46,9" 

C26H,,06Cl (469,OO) Ber. C 64,02 H 7,95y0 Gef. C 63,88 H 7,950/, 
2" (c = 1, l  in Chf). 

Die weiteren rnit Be-Ae eluierten Fraktionen (99 mg) gaben aus Ac-Pe 67 mg Keto-ester XI\' 
vom Smp. 176-178" (Mischprobe ebenso). 

Reduktion oon I X  mzt RANEY-AviCkcl. 25 mg 3,!?,15a-Diacetoxy-14-chlor-5,!?, 14,!?-atiansaure- 
methylester (IX) vorn Smp. 162-167" wurden rnit ca. 200 mg IhNEY-Nickel in 5 ml abs. Me 8 Std. 
gekocht. Dann wurde filtriert und im Vakuum eingedampft. Ilcr Riickstand (22 mg) wurde an 
2 g SiO, chromatographiert. Die mit Be sowie Bc-Ae-(95 : 5) eluierten Anteile (ca. 15 mg) gaben 
aus Ae-Pe ca. 10 mg ungesattigten Ester IV vom Smp. 122-124". Die weiteren mit Be-Ae eluier- 
ten Fraktionen waren teilweise amorph, teilweise gaben sie aus Ae-Pe ca. 2 mg Keto-ester XTV 
vom Smp. 176-180". 

3~-Acetoxy-l4-chlor-15-keto-5~,14~-8tiansiiure-methylester (XV) und Neben- 
produkte XVIII und VI. - 1,16 g 3,!?-Acctoxy-14-chlor-l5a-hydroxy-5,!?, 14,!?-atiansaure- 
methylester (VIII) vom Smp. 170-178" (der vermutlich noch etwas isomeres Produkt V1 ent- 
hiclt) wurdc in 10 ml AcOH gelost und bei 20" portionsweise rnit insgesamt 12 ml 2-proz. Cr0,- 
AcOH-Lijsung (entspr. 240 mg CrO,) versetzt und 6 Std. bei 20" stehengclassen, worauf noch 
CrO, nachweisbar war. Dann wurde mit 1 ml Me versetzt und noch 16 Std. stehengelassen. Die 
ubliche Aufarbeitung gab 1.04 g neutrales Rohprodukt, das nach mehrmaligem Umkristallisieren 
aus Ae-Pe 440 mg reinen Chlor-keto-ester XV lieferte. Farblose Blattchen. Smp. 183-186', 
[u]b3 = +46,6" 
C28H,,05C1 (424.95) Ber. C 65.00 H 7,83 0 18,83o/b Gef. C 64.83 H 7.85 0 19,06% 

Die ML (GOO mg) wurde an 30 g SiO, chromatographiert. Die rnit Be eluierten Fraktionen (ca. 
120 mg) gaben aus Ae-Pc noch 190 mg Ester XV in Blattchen vom Smp. 180-186". Die mit 
Re-Ae-(95:5) eluicrten Anteile (185 mg) gaben aus An-Pe 155 mg rohen Hydroxy-keto-ester 
XVIII vom Smp. 190-205". Nach Umkristallisieren aus An-Pe farblose Korner, Smp. 205-208", 
[a;: = f 52,8" f 2' (c = 1.307 in Chf). Trocknung 12 Std. bei 50". 

C23H,,0s (406,50) Ber. C 67,95 H 8,437; Gef. C 68,05 H 8.31% 
Die weiteren rnit Be-Ae eluierten Fraktionen (110 mg) gahen aus Ae-Pe 90 mg rohen Ester VI 

vom Smp. 190-200". Mehrmaliges Urnkristallisieren aus Ae-Pe gab farblose Nadeln, Smp. 200 
-202". [a];! = - 2,8" f 2" (c = 1,04 in Chf). Trocknung 12 Std. bci 50". 

C,,H,,O,Cl (426,97) Ber. C 64,69 H 8,26y0 Gef. C 65.03 H 8,07y0 
Die letzten mit Be-Ae eluierten Fraktionen (6 mg) gaben aus Ae-Pc noch ca. 2 mg Kristalle 

vom Smp. 215-235". Sie gaben bei der Mischprobe rnit Prap. AL 392 (VIT) eine Depression und 
wurden nicht weiter untersucht. 

Rcduktion von 3~-Acetoxy-74-hydvoxy-15~-chlov-5~-litiansBure-methylester ( V I )  mit Zinkstaub. 
49 mg Ester VI vom Smp. 198-202" wurden mit 150 mg Zn-Staub und 100 mg Na-Acetat in 2 ml 
Me und 3 ml AcOH 2 Std. auf 100" erhitzt (Ruckfluss). Filtration und ubliche Aufarbeitung gaben 
42 mg neutrales Rohprodukt, das an 4 g SiO, chromatographiert wurde. Die mit Be-Ae-Gemi- 
schen von 5-35?; Ae-Gehalt eluierten Anteile (35 mg) gaben &us Me-W 25 mg Epoxyester Lr 
vom Smp. 85-90" (Mischprobe). 

3~-Acetoxy-l4-hydroxy-l5-keto-5~-~~ansaure-methylester (XVIII). - a) Aus 
X V. 165 mg 3~-Acctoxy-l4-chlor-l5-kcto-5,!?, 14/?-atiansaure-methylester (XV) vom Smp. 172- 
180" wurden mit 3 ml AcOH gelost, mit ca. 0,5 ml W versetzt und 16 Std. bei 20'; stehcngelassen. 
Xach Bindampfen im Vakuum wurde aus Ae-Pe 150mg Ausgangsmaterial (XV) vom Smp. 
170-180° abgetrennt. Diese Kristalle wurden nochmals in 2 ml AcOH gelost, rnit ca. 1 ml Me 
und ca. 0,3 ml LV versetzt und 16 St3. bei 20" stehengelassen. Rindampfen im Vakuum und 
Kristallisation aus he-Pe gab noch 85 mg Ausgangsmaterial (XV) vom Smp. 178-185". Die ML 
aus beiden Versuchen (120 mg) wurde an 4 g SiO, chromatographiert. Die rnit Be-Ae-(95:5) 
eluierten Anteile (60 mg) gaben aus Xe-Pe noch 47 mg krist. Ausgangsmaterial (XV). Die rnit 
Be-.4e-(90:10) eluierten Fraktionen (17 mg) gahen aus Ae-Pe 10 mg krist. Ester XVIIT vom 
Smp. 195-20.5" (Mischprobe rnit Praparat b ebenso). IXc weiteren rnit Be-Ae eluierten Fraktionen 
(14 mg) gaben aus Ae-Pe noch etwas Ester VI vorn Smp. 195-200" (Mischprobe ebenso). 

2' (c = 1.1 in Chf). Der Stoff war C1-haltig. 

93 
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b) Aus V. 210 mg 3~-.4cctoxy-14,15~-cpoxy-5~-atiansaure-mcthylcster (V) vorn Smp. 
85-88'' wurdcn in 2 ml AcOH gelost, rnit 2,5 ml 2-proz. Cr03-AcOH-Losung (die ca. 8:; \V ent- 
hiclt) versctzt und 16 Std. bei 20" stehengelassen. Die iiblichc Aufarbeitung gab 219 mg ncutrales 
Rohprodukt. .4us Ac-Pc 172 mg Ester XVIII vom Smp. 180-205". Mehrnialiges Umkristallisieren 
aus Ae-l'e gab farblose Kroner, Smp. uncl RIisch-Smp. rnit dcm Analysenpr5parat (siehc oben) 
200 -205". Aus dcn MI, liess sich noch etwas qusgangsmaterial (V) vom Smp. 85-90" gewinnen. 

Hydrierungsversuch. 200 mg Ester XVlII vom Smp. 200-205" wurden mit 50 mg I'tO, in 
5 ml AcOH 20 Std. in H,-Atmosphare geschuttelt. Die Aufarbeitung lieferte nur unverandertes 
A usgangsm ateria 1. 

O x i m .  200 m g  Hydroxylamin-chlorhydrat und 360 mg Na-Acetat-trihydrat wurden zu- 
sainincn vcmcbcn, mit 1 nil M: und dann rnit der Losung von 85 mg 3P-Acetoxy-14-hydroxy-15- 
lteto-5~-atiansaurc-mcthylester (XVIII) vom Smp. 200-205" in 10 ml Me versetzt und 5 Std. 
untcr Riickfluss gekocht. fibliche Aufarbeitung (aber ohne Waschen rnit HCl) gab 86 mg Roh- 
produkt. Aus Ae-Pc 54 mg Ausgang vom Smp. 180-200". Aus der Mutterlauge wurden 
weitere Kristallfraktionen crhalten, t 23 mg Kristalle \-om Snip. 170-180". Kach IJm- 
kristnllisieren 15 mg feine Korner vorn Smp. 176-182 '. 

C2,H,,0,N Ber. 0 65,53 H 8,37 N 3,32 - OCH, 7,364.; 
(421,51) Gef. ,, 65,50 ,, 8,41 ,, 3,29 7,240,b 

Reduktion mit NaBH,. 27 mg 3~-Acetoxy-14-hydrox~-l5-kcto-S~-~tiansaurc-m~thylester 
(XVIII) vorn Smp. 190-200" wurden in 3 ml Me gelost, rnit 50 mg NaBH, versetzt und 20 Std. 
bei 20" stehengelassen. Dann wurde rnit ,4cOH schwach angesauert und das Me im Vakuum 
entfernt. Die iihlichc Aufarbeitung gab 27 mg Rohprodukt, das bisher nicht kristallisierte. 

12 mg von dem rohen Reduktionsprodukt wurden in 0,2 ml AcOH gelost, mit 0.25 ml 2-proz. 
C:rO,-AcOH-Gsung (entspr. 5 mg CrO,) versctzt und 2 Std. bci 20' stehengelassen. Die iibliche 
Aufarbcitung gab nur 6.5 mg neutrales Rohprodukt, das nicht kristallisierte. Die entstandenen 
SSurcn wurdcn nicht untersucht. 

Vermutlicher 3~-Acetoxy-14-methy1-15-keto-18-nor-5~,14~-~~en-(13:17)-saure- 
methylester (XXIII). - 85 mg 3~-Acetoxy-l4-hydroxy-l5-keto-5~-~tians5ure-meth~ilester 
(XVIII) voni Smp. 205-208" wurden in 1 ml abs. Py gelost, bei -10" mit 0 , l  nil SOCl, 
versetzt und 2 Std. bei -10" stehengelassen. Uann wurde mit Eis zerlegt und mit Ae 
ausgeschiittelt. Uic wic iiblich gewaschene und getrocknete Losung lieferte 82 mg neutrales Roh- 
proclukt, das an 4 g SiO, chromatographiert wurde. Die rnit Be-Ac-Gemischen his 107$ Ae-Gehalt 
eluicrtcn Fraktionen (72 mg) gaben a u s  Ae-Pn 56 mg farblose dicke Nadeln rnit Uoppcl-Smp. loo"/ 
107-110", [zlg = + 18,O0 f 2" (c = 1.06 in Chf). UV.- und 1R.-Spektrum vgl. Theoret. Teil. 
Zur Analysc wurde kurz im Vakuum geschmolzen. 

C,,H,,O, (388,48) Ber. C 71,lO H 8,30% Gef. C 71,26 H 8,41y0 
Oxinz X X  V Z I .  45 mg Hydroxylamin-chlorhydrat und 100 mg Na-Acctat-trihydrat wur- 

den zusammen vcrrieben, rnit 0.4 ml W und dann rnit der Losung von 20 mg Ester XXIII in 4 ml 
hle versetzt und 2 Std. unter Ruckfluss gekocht. fibliche Aularbcitung (aber ohne \\-axhen rnit 
HCI) gab 20 mg Rohprodukt. Aus A4e-Pn 16 mg Kristallc, Smp. 160-185". Sach Umkristallisieren 
11 mg farblose Korncr vom Smp. 188-192". 

C,,,H,,O,PU' (403,49) Ber. C 68,44 H 8.24 N 3,47% Gef. C 68,42 H 8,48 K 3,347" 
Hydrierung von  X X I I I .  70 mg Ester XXIII vom Doppel-Smp. 100"/107-110" wurden in 

2 ml AcOH mit 40 mg PtO, 4 Std. bei 20" hydriert. Filtration und Eindampfen gab 70 mg Roh- 
produkt, das an 3 g SiO, chromatographiert wurde. Die rnit Be-Ac eluierten Fraktionen gaben 
teilweise Kristalle von unscharfem Smp. (110-145"). Sie wurden vereinigt (51 mg) und rnit 0,3 ml 
ahs. I'y und 0,2 ml (Ac),O 16 Std. bei 20" stehengelasscn und anschliessend noch 1 Std. auf 50' 
erwarmt. Die iibliche Aufarbcitung gab 57 mg Rohprodukt, das an 2 g A1,0, chromatographiert 
wurde. Die mit Be und Be-Ae-(95:5) eluierten Fraktionen (ca. 30 mg) gaben aus Ae-Pe 7 mg 
l'raparat AL 399 (XXVIII), Smp. 110-120". Nach Umkristallisieren farblose dicke Nadeln, Smp 
118-121", [a13 = + 100,6° f 12" (c = 0,155 in Chf). 

Die weiteren rnit Bc-Ae cluierten Fraktionen (17 mg) gaben aus Ae-Pe 5 mg Prap. AL 400 
(XXIX) vom Smp. 140-150". Sach Umkristallisieren farblose Korner, Smp. 146-1503, [a:: = 
+23,5" f 12" (c = 0,17 in Chf). 
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Ester XXIV und XXV aus dem Chlorketon XV. - 260 mg 3j3-Acetoxy-14-chlor-15-keto- 
5j3, 14j3-atiansaure-methylestcr (XV) voni Smp. 178-1X3' wurden in 2 ml 2,4,6-Collitlin 
2 Std. unter Riickfluss gekocht. Die iibliche Aufarbcitung gab 219 mg neutrales Rohprodukt, das 
an 8 g SiO, chromatographiert wurdc. Die mit Be und Be-.4e-(95: 5) eluierten Anteile (ca. 100 mg) 
gaben aus Ae-Pe 51 mg Praparat AL 373 (XXIV) in farblosen Kornern. Smp. 121-123", [a]: = 
+ 126.4" & 2" (c = 1,14 in Chf). UV.- und 1R.-Spektrum vgl. Theoret. Teil. Trocknung 4 Std. 
bei 60". 

C,,H,,OB (402,47) Ber. C 68,63 H 7,510/6 Gef. C: 68.93 H 7,62% 
Die rnit Be-Ae-(90:10) eluierten Antcile (ca. 80 mg) gaben aus Ae-Pn 44 mg Praparat AL 

374 (XXV) in farblosen Kornern, Smp. 126-128". [a]? = - 38,l" f 2" (c = 0.92 in Chf). Trock- 
nung 4 Std. bei 60". 

CZ3H3,O5 (388,48) Ber. C 71,lO H 8,30% Gef. C 71,06 H 8,27% 
Xach halbjahrigem Liegen schmolz das Praparat bei 118-128". 
3~-Acetoxy-15-keto-5~-iitians~ure-methylester (XVI). - 230 mg 3j3-Acctoxy-14-chlor- 

15-keto-5/?, 14j3-atiansaure-methylester (XV) vom Smp. 175-179" wurden in 6 ml AcOH und 
6 ml Me geldst, rnit 220 mg Ka-Acetat-trihydrat und 250 mg Zinkstaub versetzt und 2 Std. 
unter Riickfluss gekocht. Filtration, Nachwaschen rnit Chi und iibliche Aufarbeitung gaben 
216 mg neutrales Rohprodukt. Xus Ae-Pe 82 mg farblose Blattchen, Smp. 183-186", [a;: = 
+67,0" & 2" (c = 1,28 in Chf). 

C,,H,40, (390,50) Ber. C 70,74 H 8.78 0 20,4976 Gef. C 71,14 H 8.82 0 20,89% 
Die ML (134 mg) wurde an 4 g SiO, chromatographiert. Die rnit Be-Ae-(95 : 5) cluiertcn An- 

tcile (ca. 70 mg) gaben aus Ae-Pe noch 42 mg krist. Estcr XVI vom Smp. 183-186'. 
Oxim. 100 mg Hydroxylamin-chlorhydrat und 180 mg Na-Acetat-trihydrat wurden zu- 

sammen verrieben, rnit 0,8 ml W und dann mit der Losung von 50 mg 3j3-Acetoxy-15-keto-5j3- 
atianshre-methylester (XVI) vom Smp. 183-186" in 8 ml Me versetzt und 5 Std. unter Riick- 
fluss gekocht. Ubliche Aufarbeitung (aber ohne Waschen rnit HCl) gab 51 mg Rohprodukt. Aus 
Ae-Pe 36 mg Kristalle vom Smp. 170-180". Nach mehrmaligem Umkristallisieren Nadeln vom 
Smp. 180-184". 

C,,H,,O,N Ber. C 68,12 H 8,70 N 3,45 - OCH, 7,65% 
(405,52) Gef. ,, 67,81 ,, 8,81 ,, 3,81 , I  733% 

3P-Hydroxy-15-keto-5P, 14P-atiansaure (XII). - 82 mg 3j3-Acetoxy-lj-keto-5j3-atian- 
&ure-methylester (XVI) vom Smp. 183-186" wurden mit 250 mg KOH in 0,s ml W und 
8 ml Me 2 Std. unter Kiickfluss gekocht. Dann wurde mit W verdiinnt, das Mc im Vakuum ah- 
gedampft, die Lijsung mit HC1 bis zur kongosaurcn Keaktion versetzt und rnit Chf-Ae-(1 : 3) aus- 
geschiittclt. Die mit W gewaschene und iiber Na,S04 getrocknete Losung gab beim Eindampfen 
74 mg Ruckstand. Mehrmaliges Umkristallisieren aus hlc-Ae gab 56 mg farblose Korner vom 
Smp. 245249". 

3~-Hydroxy-15-keto-5/3,14~-atiansaure-methylester (XIII). - 70 mg 3j3-Hydroxy- 
15-keto-5j3, 14j3-atiansaure (XII, Rohprodukt) wurden in wenig Me rnit atherischer CH,X,- 
Losung bis zur bleibenden Gelbfarbung versetzt und 10 Min. stehengelassen. Eindampfen und 
Kristallisation aus Ae-Pe gab 40 mg farblose Prismen, Smp. 174-177". [ a ] g  = - 26,4" 3" (c = 
0,72 in Chf). 

3P-Acetoxy-15-keto-5P, 14/?-atiansaure-methylester (XIV). - a) 65 mg 3j3-Hydr- 
oxy-15-keto-5j3, 14B-atiansaure-methylester (XIII) wurden in 0,3 ml a h .  Py  und 0,2 ml 
(Ac),O 16 Std. bei 20° stchengelassen und anschliessend 2 Std. auf 50" erwarmt. Die iibliche 
Aufarbeitung gab 74 mg Rohprodukt, das an 4 g SiO, chromatographiert wurde. Die rnit Bc und 
Re-Ae-(95 : 5) eluierten hnteile (70 mg) gaben aus Ae-Pc 51 mg farblose Korner. Smp. 178-181". 
[a]% = -20,3" f 2" (c = 0,88 in Chf). 

C,,H,O, (390,50) Ber. C 70,74 H 8,78% Gef. C 70,76 H 8,74% 
b) In  einem zweiten Versuch wurden 320 mg 3j3-Acetoxy-15-keto-5j3-atiansaure-methylester 

(XVI) wie bei XII,  XI11 und XIV behandelt, aber ohne Isolierung der Zwischenprodukte. Er- 
halten wurden 320 mg rohes XIV, das an 10 g A1,0, chromatographiert wurde. Die mit Pe-Be, 
reinem Be und Be-Ae-Gemischen bis zu 10% Ae-Gehalt eluierten Anteile (242 mg) gaben aus 
.-Ze-Pe 182 mg krist. Ester XIV vom Smp. 178-182". Die weiteren mit Be-Ae-(80:20) eluierten 
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Anteile (ca. 20 mg) gaben nach mehrmaligem Umkristallisieren aus Ae-Pe 10 mg 17a-Ester XVII 
vom Smp. 139-162', [ c L ] ~  = - 12.8" (c = 0,93 in Chf). Die Mischprobe rnit dem Xnalysenpraparat 
(siehe untcn) schmolz glcich. 

Oxim. 200 mg Hydroxylamin-chlorhydrat und 360 mg Xa-Acctat-trihydrat wurden zu- 
sammen verriebcn, mit 0.6 ml \V und dann rnit der Losung von 74 mg 3,5'-i\cetoxy-l5-lteto-5~,14j3- 
atiansaure-methylester (XIV) vorn Smp. 178-181" in 6 ml Me versetzt und 5 Std. gekocht. ub -  
liche A4ufarbeitung (aber ohne U'aschcn mit HC1) gab 82 mg Rohprodukt, die nicht kristallisiertcn. 

C,,HJ5O,N (409,523 Ber. N 3,45 -OCH, 7,650,; Gef. N 3,17 -OCH, 7,.54% 
Hydvievungsvevsuch. 70 nig Keto-ester XI\' vorn Smp. 179-181" wurden in 2 ml AcOH rnit 

20 mg PtO, 2 Std. in H,-Atmosphare geschiittclt. Filtration und Eindampfen gab 70 mg Roh- 
proclukt. Aus Ae-Pe 66 mg Kristalle, Smp. und Misch-Smp. rnit Ausgangsmaterial 176-180'. 

3,15-Diketo-5~,14P-~tiansaure-methylester (XXXII). - 40 mg 3p-Hydroxy-15- 
keto-5~,14,8-ltiansaure-methplcster (XIII)  wurdcn in 1 ml AcOH portionsweise rnit insgesamt 
0,5 ml 2-proz. Cr0,-AcOH-Losung (entspr. 10 mg CrO,) versetzt und anschliessend 6 Std. stehen- 
gelassen. Die Aufarbeitung wie bei XV gab 31 mg neutrales Hohprodukt. Aus Ae-Pe 32 mg 
farblose Rlattchen, Smp. 128-132". Nach Umkristallisieren Smp. 135-137", [a]:; = - 3.7" j= 3;  
(c = 0,81 in Chf). 

CalH,,04 (346,45) Ber. C 72,YO H 8,73 0 18,4704 Gef. C 72,31 H 9.02 0 19.07% 

- 100 mg 38- 
.\cetoxy-15-kt.to.jP, 14/3-atiansaure-methylester (XIV) vorn Smp. 175-181" wurden durch Ab- 
dampfen rnit Be getrocknet und rnit der LBsung von 500 mg Na in 6 ml abs. Me 1.5 Min. unter 
Riickfluss gekocht. I)ann wurde rnit 3 ml W versetzt und noch 10 b h .  gekocht. Die Aufarbeitunfi 
wie bci XI1 gab 88 mg rohe Saure, die mit atherischer Diazomethanlosung methyliert wurdc. An- 
schliessend wurde der rohe Ester wie bei XIV acetyliert und das rohe Acetylierungsprodukt 
(94 mg) an 4 g A1,03 chromatographiert. Die mit Re und Re-Ae-(9.5 : 5) eluierten Anteile (35 ma) 
gaben aus Ae-Pe 25 mg krist. Ausgangsprodukt (XIV). Die weiteren rnit Re-Ae-Gemischen cluier- 
ten Fraktionen (47 mg) gaben aus Ae-Pe 40 mg l7a-Ester XVIT vorn Smp. 150-160". Kach mehr- 
maligem Umkristallisieren farblose Nadeln, Smp. l56-16lU. Drehung siche oben. 

C23H3.t05 (390,50) Rer. C, 70,74 H 8,7801; Gef. C 70,85 H 8,93% 

3P-Acetoxy-5P-atiansaure-methylester (XXVI). - a) dus X V I .  21 mg 3/l-Acetoxy- 
lS-keto-5~-atiansiiure-methylester (XVT) vom Smp. 183-186" wurden in 0,s ml reinem Athandi- 
thiol gelost, auf - 15" ahgekuhlt, unter H,O-Ausschluss mit HC1-Gas gesattigt (ca. 5 &Tin.) und 
4 Std. bci 0" stehengclassen. Yann wxrde rnit festem Na,CO, neutralisiert und in Ae aufgenom- 
men. Die rnit verd. NaOH und 1%' gcwaschene und iibcr Na,SO, getrocknete Losung gab beim 
Eindamplen 23 mg neutrales Rohprodukt, das nicht kristallisiertc. Es wurde mit dem RANEY- 
Xickcl aus 2 g Xi-Al-Legierung in 10 ml Me 16 Std. bei 20" geschiittclt und anschliessend 5 Std. 
gekocht. Ilann wurcle filtriert und rnit Chf nachgewaschen. Ilas Filtrat wurde im Vakuum ein- 
gedampft, der Riickstand in Re gelost und iiber wenig X1,0, filtriert. Das Filtrat (20 mg) gab 
aus Ae-Pe 14 mg farblose dicke Kiirner, Smp. 122-126"; nach Mischprobe identisch rnit authen- 
tischcm 3P-Ace toxy-5,8-~tiansaurc-methylcster (XXVI) . 

b) Aus X I  V .  67 m g  3~-4cetoxy-15-keto-5~, 14~-atiansaurc-mcthylester (XIV) vom Smp. 
179-182" wurden rnit 1 ml Pithdndithiol wic oben umgesetzt. Das Rohprodukt (86 mg) wurde an 
XI,O, chromatographiert, gab abcr keine Kristallc. Es wurde wieder mit RANEY-Nickel reduziert, 
wobei G4 mg S-freies Material resultierte. Filtration iiber wcnig Al,O, und Kristallisation aus 
Ae-Pe gabcn 32 mg farblose dicke Korncr, Smp. und hlisch-Smp. mit authentischem XXVl 
126-128". 

3,15-Diketo-5~,14~,17a-atiansaure-methylester (XXXVIII). - a) Aus X V I  I .  23 mg 
3j?-Acctoxy-15-keto-5,8,14p, 17a-atiansaure-methylester (XVII, Rohprodukt) wurden mit 100 mg 
KOH in 3 nil Me und 0,5 ml W 30 Min. unter Ruckfluss gckocht. Die Aufarbeituug wie bei XTI 
uncl Methylicrnng mit CH,N, gaben 2 1  mg rohen Mcthylestcr. Uieser wurde in 0,3 ml AcOH 
mit 0,3 ml 2-proz. CrO,-XcOH-Lijsung (entspr. 6 mg CrO,) vcrsetzt und 6 Std. hei 20" stehen- 
gelassen. Anfarhcitung wie bci XV gab 19 mg neutralcs Hohprodukt. Mehrmaligcs Kristallisieren 
aus Ae-Pe gal) farblose Pliittchen, Smp. 160-163". Sach Mischprobe identisch rnit dem unten 
beschriebcnen AhalysenprKparat. 

3 ,f? - Acetoxy - 15 - keto -5 P , 14 P ,  17a - iitiansiiure - methylester (XVII ) . 
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b) Aus X I  V iiber X X X  V l l .  148 mg 3~-Acetoxy-15-keto-5~,14~-atiansaure-methylester 
(XIV) vom Smp. 176-180" wurden in 5 ml abs. Me gelost. rnit 120 mg SaBH, versetzt und 20 Std. 
bei 20" stehengelassen. Dann wurde rnit AcOH angesaucrt, das Me im Vaknum entfernt und der 
Ruckstand in Ac aufgenommen. Waschen rnit HCl, Sodalosung und W, Trocknen und Eindampfen 
gab 146 mg Rohprodukt, rlas nicht kristallisierte. Es wurde rnit 0,5 ml Py und 0,4 ml (Ac),O 
16 Std. bei 20" stehengelassen und anschliessend noch 2 Std. auf 50" erwarmt. Die ijbliche Auf- 
xrbcitung gab 7 72 mg Rohprodukt XXXVII, das an 6 g Al,O, chromatographiert wurde. Die mit 
Re und Be-Ae von 2-100/, Ae-Gehalt eluicrten Fraktionen lieferten 156 mg gereinigtes Di-O- 
ncetyl-Derivat XXXVII als farbloses Harz. Die weiteren rnit Be-Ac-Gemischen eluierten lirak- 
tioncn (6 mg) gaben aus Ae-Pe noch wenig Kristalle vorn Snip. 120-128". Nach Mischprobe 
idcntisch rnit dem Mono-0-acetyl-Derivat X. Die 156 mg gereinigtes Di-0-acetyl-Derivat XXXVII 
wurden durch Abdampfen rnit Be getrocknet und rnit der Losung von 600 mg Na in 6 ml abs. 
Me 10 Min. unter Riickfluss gekocht. Aufarbeitung wie bci XI1 nnd Methylierung der erhaltenen 
Saure gab 136 mg rohen Methylester. Dieser wurde in 1 ml AcOH mit 3,5 ml2-proz. Cr0,-AcOH- 
Losung (entspr. 70 mg CrO,) versctzt und 16 Std. bei 20" stehengelassen. Die Aufarbeitung wie 
tjei XV gab 118 mg neutrales Rohprodukt, das an 8 g A1,0, chromatographiert wurde. Die mit 
Re-Ae von 5-10%, Ae-Gehalt eluierten hnteile (44 mg) gaben aus Ae-Pe 30 mg 3,15-Diketo-58,148- 
iitiansiiure-methylester (XXXII) vom Smp. 131-134" (Mischprobe). 

Die weitcren mit Be-Ae-Gemischen eluierten Fraktioncn (54 mg) gaben aus Ae-Pc 36 mg 
17a-Ester XXXVTII in farblosen Plattchen, Smp. 160-163", [a]?; = + 7,5" f- 3" (c = 0,8 in Chf). 

C,,H,,O, (346,45) Ber. C 72,BO H 8.73% Gef. C 72,69 H 8,86% 

c) ,4 us X .  50 mg 3~-Acetoxy-15cr-hydroxy-5j3,14~-atiansaure-methylester (X) vom Smp 
132-134" wurden durch hbdampfen rnit Re getrocknet und rnit dcr Losung von 250 mg Na in 
3 ml abs. Me 10 Min. unter Riickfluss gekocht. Dann wurden 2 ml W zugegeben und noch 10 Min. 
gekocht. Die Aufarbeitung wie bei XII, Methylierung und Acetylierung (wie bei b) gaben 49 mg 
rohes Ili-0-acetyl-Derivat XXXIV, das an 2 g A1,0, chromatographiert wurde. Die rnit Be und 
Rc-Ae-Gemischen bis zu 350" Ae-Gehalt eluierten Anteile (40 mg) waren ein farhloses Harz, das 
nicht kristallisiertc. Die weiteren mit Re-Ae-Gemischen eluierten Fraktionen (6 mg) gaben aus 
*4e-Pe 4 mg 3~-Acetoxy-l5a-hydroxy-5/?, 14/3,17cr-atiansaurc-methylester (XXXITT) in farb- 
losen Nadeln, Smp. 165-169". Die Dehydrierung von 2 mg dieses Praparats rnit 0,04 ml 2-proz. 
Cr0,-AcOH-Liisung licferte 2 mg neutrales Rohprodukt. Dicses gab aus A4e-Pe Kristalle vom 
Smp. 156-161'. Nach Mischprobe identisch rnit dem Keto-ester XVTI. 

Die 40 mg amorphcr Ester XXXIV wurdcn mit 200 mg KOH in 5 ml Me und 0,5 ml W 1 Std. 
unter Riickfluss gekocht. Aufarbeitung wie bei XI1 und Methylierung rnit CH,N, gab 44 mg 
rohen Ester. Dieser wurde in 0,2 ml AcOH mit 0,8 ml2-proz. Cr0,-AcOH-Losung 16 Std. bei 20" 
stehcngelassen. Aufarbeitung wie bci XV gab 38 mg neutrales Rohprodukt. Aus Ae-Pe kristalli- 
sierten 9 mg roher Ester XXXVIII, Smp. 155-160". Die ML wurde an A1,0, chromatographiert. 
Die ersten mit Be-Ae his zu 10% Ae-Gehalt eluierten Fraktionen (16 mg) gaben aus -4e-Pe 8 mg 
rohes F'raparat AL 474 (XXXV) vom Smp. 130-134". Umkristallisieren aus Ae-Pc licfcrte farb- 
lose Korner, Smp. 131-134". 

1)ie weiteren mit Be-Ae eluiertcn Fraktionen (9 mg) gaben aus Ae-Pe noch 4 mg rcinen Ester 
XXXVIII vom Smp. 160-163". 

3/3-Acetoxy-l5~-hydroxy-5/3-litiansaure-rnethylester (XIX). - 42 mg 3p-Acetoxy- 
I5-keto-5/3-atiansaure-methylester (XVI) vom Smp. 182-183° wurden niit 20 mg PtO, in 
3 ml AcOH in H,-Atmosphare geschiittelt. Nach 1 Std. waren 8,5 ml Gas aufgenommen (inkl. 
die fur PtO, benotigte Menge) und die Hydrierung stand still. Filtration und Eindampfen gab 
42 mg Rohprodukt, das an 4 g A1,0, chromatographiert wurde. Die rnit Be-Ae-(95 : 5) eluierten 
Anteile (4 mg) gaben aus Ae-Pe krist. 3p-Acetoxy-l5-keto-5/3, 14~-atiansaure-methylester (XIV), 
Smp. 170-178" ; Mischprobe ohne Dcpression. 

Die weiteren mit Re-Ae-Gemisch eluierten Fraktionen (33 mg) gaben aus Ae-Pe 29 mg krist. 
Ester XIX vom Smp. 110-114". Nach Umkristallisieren farblosc Nadeln, Smp. 112-114°, [a]g = 
+ 16,4' & 2" (c = 0,98 in Chf). Zur Analyse wurde bei 12 Torr kurz geschmolzen. 

C,,H,,O, (392.48) Ber. C 70,37 H 9,24% Gef. C 70,32 H 9.26% 
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3 p  -Acetoxy- 15p-benzoxy- 5/3-atiansaure-methylester (XX). - 150 nig 3b--icetoxy- 
15~-hydroxy-.~~-atiansaure-mcthylcstcr (XIX) vom Smp. 110-114" wurden durch Abdampfen 
mit Bc getrocknet, in 3 ml abs. P y  gelost, auf 0" abfgekiihlt, rnit 0,35 ml Bcnzoylchlorid 
vcrsetzt und 5 Std. hei 0" unter H,O-Ausschluss stehengelassen. h n n  wurden 0,5 ml  M e  zuge- 
geben und noch 1 Stti. stehengelassen. Die iiblichc Aufarbcitung gab 310 mg neutrales Rohprodukt, 
das an 6 g AUzO, chromatographicrt wurdc. Die mit  Rc-Pc-Gcmischcn, Rc und Re-Ae-(95:5) 
cluicrtcn E'rdktionen (108 mg) gabcn aus he-Pe 99 mg farblosc Plattchcn, Snip. 170-172". 
[a19 = - 28,8" I 2" (c = 1 in Chf). 

C,H,,O, (496,62) Ber. C 72,55 H 8,1270 Gef. C 72,57 H 8,22% 
Die wciteren mit lkA4e eluiertcn Fraktionen gaben noch 58 mg .4usgangsmaterial (XIX). 

3 p  - Hydroxy - 15p - benzoxy- 5 p  - Btiansiiure - methylester (XXI). - 70 mg 3B-Acet- 
oxy-15~-beuzo~~-5~-~tiansaurc-mcthylcster (XX) vom Smp. 168-172" wurdcn in 4 ml Mc gelost, 
mit 0,12 ml konz. HC1 versetzt und 3Tage bei 20" stehengelassen. Thnn wurde rnit \V verdiinnt 
und n ~ i t  Ae ausgcschiittelt. TXc rnit Sodalosung und W gewaschenc und iiber Na,SO, getrockncte 
Ae-Losung gab hcim Eindampfen 63 mg Riickstand. Aus Ae-1% 59 mg rohe Kristalle, nach Urn- 
kristallisicrcn 52 mg, Smp. 193 --19G", [a:;; = - 32,5" & 2' (C = 1,3 in Chf). 

Cz8H310j (434,58) Ber. C 73,98 H 8,43% Gef. C 74,14 H 8,477; 

3 - Keto - 15p - benzoxy - 5p  - atiansaure - methylester (XXX). - 70 mg 3B-Hydroxy- 
1 j~-henzox~--.jB-atiansaure-meth~lester (XXI)  vom Srnp. 190-19G" wurden in 1 ml AcOH ge- 
lost, init 0.8 ml 2-proz. CrO,-AcOH-Losung versetzt und 16 Std. bci 20" stchengelasscn. Die Xuf- 
arbeitung wic bci XV gah 66 mg neutrales Kohprodukt. Aus Ae-f'e 57 mg Kristallc vom Snip. 
190-205". Umkristallisiercn licfcrtc farblosc Plattchcn, Smp. 206-210", [a]:? = ~ 28.5 f 2" 
(c = 0,912 in Chf) .  

C,,H,,O, (452,57) Rer. C 74,30 H 8,02% Gef. C 74,07 H 8,177; 

3 - Keto - 15p - hydroxy - 5 p  - atiansaure - methylester (XXXI). - 50 mg 3-Keto-15b- 
henzoxy-jb-atiansaure-methyltlster (XXX) vom Smp. 200-210" wurden rnit 200 mg KOH in 
3 ml Me und 0,5 ml \V 2 Std. untcr Riickfluss gekocht. Dann wurde mit U' versetzt. das Methanol 
im Vakuum entlernt, die T.osung rnit HC1 bis zur kongosauren Reaktion versetzt und mit iqthyl- 
acetat ausgeschiittelt. Es wurclc mit W gewaschcn, iibcr Sa,SO, getrocknet, eingcengt und mit 
Diazomethan methylicrt. I)as Rohprodukt (48 mg) wurdc an 1,5 g A1,0, chromatographicrt. Dic 
mit Be-i\e eluierten Fraktioncn (34 ma) gaben aus Ac-Pc 28 mg Kristalle vom Smp. 200 210". 
Umltristallisieren lieferte farblose Korncr, Smp. 206-210", [a]:! = + 37,l" 2; (c = 1 in C.hf). 
Die Mischprobc mit dem Ausgdngsmaterial (XXX) cab eine starkc Ikpression. 

3,15 - Diketo - 5 p  - atiansaure - methylester (XXXVI) aus XXXI. - 22 mg 3-Keto- 
1.~~-hydrcixy-5~-atiansaurc-methylester (XXXI) vom Smp. 200 -208" wurclen in  0 , 2  ml AcOH 
mit 0 , 2 5  ml 2-proz. CrO,-AcOH-Liisung (entspr. 5 mg CrO,) versetzt und 16 Std. bei 20" stchcn- 
gelassen J)ic Xufarhcitung wie bei XV gdb 18 ing Rohprodukt, das an 1 g AI,O, chromatogra- 
phicrt wurde. L)ie niit Re-Ac cluicrtcn Fraktionen (15 mg) gabcn nach mehrmaligcm Umkristalli- 
sicrcn atis Ac-L'e 4 mg farblose Plattchen, Smp. uncl Misch-Smp. niit tiem aus XXXTX berriteten 
I'riparat (siehe unten) 168- 172". 

3 - Keto - 15a - hydroxy - atien - (4) - saure (XL) und Methylester (XLI) aus 15a- 
Hydroxy- cortexon (XLII). - 110 mg lja-Hydroxy-cortexon (XLII) vom Smp. 216-222' 
wurden in 12 ml h k  geliist, rnit der mit H,SO, neutralisicrtcn Tbsung von 250 mg Sa,II,JO, in 
20 ml \V vcrsctzt und 16 Std. bci 20" stchcngelasscn. Dann wurde das Me im Vakuum entfernt, 
dic wasserige I.Bsung rnit H,SO, bis zur kongosauren Reaktion versctzt und mit Chf-Xc-(1 : 3) 
ausgeschuttelt. E s  wurde rnit W, mehrmals rnit verd. Sa,CO,-Tdsung und 1%' gcwaschen (ver- 
hleibcnde Chf-Ae-Phase verworfen). Die wasserigen Auszuge wurden mit HC1 bis zur kongo- 
saurcn Rcaktion vcrsctzt und rnit Chf ausgeschiittelt. Die rnit W gewaschenen und iibcr Sa,SO, 
gctrocknctcn Ausziigc liefcrtcn bcim Eindampfcn 105 mg Riickstand. Aus An 88 mg Saure XI, 
in farbloscn Kristallen, Smp. 287 -290". Die Methylicrung rnit CH,K:, liefcrtc 90 mg Kohprodukt. 
.lus Xc YO mg Estcr XLT in farbloscn Kristallen, Smp. 185-188". 

3 - Keto - 15a - hydroxy - 5p - atiansaure - methylester (XXXIX) und Nebenprodukt 
XLIII. ~ 80 mg 3-Keto-lja-h~drox\;-~tien-(4)-saure-mcthylester (XLT) wurden in 4 ml hIc zu 
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100 mg in 1 ml Me vorhydricrtem 2-proz. Pd-CaCO, gegcben und 5 Std. in H,-Atmosphare ge- 
schiittclt. Die H,-Aufnahme betrug 5,7 ml (ber. 5,2 ml). Filtration und Eindampfen licfcrte 82 mg 
Rohprodukt. das an 2,5 g A1,0, chromatographiert wurde. 

Die mit Be eluierten Fraktioncn (18 mg) gaben nach mchrmaligem Umkristallisieren aus Ae- 
Pe ca. 5 m g  Nebcnprodukt XLIII in farblosen Plattchen rnit Doppcl-Smp. 185O/192-196". 

Die mit Be-Chf sowie rnit reinem Chf eluiertcn Antcile (49 mg) gaben aus Ae-Pe 37 mg krist. 
Ester XXXIX, nach Umkristallisieren X mg farblose dicke Korner. Smp. 152-155", [ C Y ? ~  = 
+94,7" & 2" (c = 1,0 in Chf). 

Die verhlcibenden ML und Gemische wurdcn nochmals an 2 g A1,0, chromatographiert und 
gaben noch 11 mg rohen Ester XLTII sowie 26 mg rohen Ester XXXIX. 

3,15 - Diketo - 5 p  - atiansaure - methylester (XXXVI) aus XXXIX. .- 30 mg 3-Keto- 
13a-hytiroxy-5~-atiansaure-methylester (XXXIX) aus 15cr-Hydroxy-cortcxon wurden in 0.5 ml 
AcOH rnit 0,45 ml 2-proz. CrO,-AcOH-Losung (entspr. 9 mg CrO,) versetzt und 6 Std. bei 20' 
stehengclassen. Die hufarbeitung wie bci XV gab 30 mg Rohprodukt, das nach mehrmaligem 
Umkristallisieren aus Ae-Pe 13 mg farblose Xadeln licferte. Smp. 168-172", [a]? = + 78,Z0 & 3" 
(c = 0,665 in Chf). 

3,15 - Diketo - 5/3,14/3 - atianstiure - methylester (XXXII) aus XXXVI. - 12 mg 
3,1.5-Dikcto-5~-atiansaure-methylester (XXXVT) vom Smp. 160-170" wurden mit 2 ml 3-proz. 
KOH in Me 2 Std. unter Ruckfluss gekocht. Die Aufarheitung uric bei XI1 und Remethylierung 
lieferte 12 mg neutralcs Rohprodukt. Mehrmaliges Umkristallisiercn aus Ae-Pe gah 2 mg dickc 
farblose Korner, Smp. 131-134". Nach Mischprobe identisch rnit dcm aus XI11 gewonnenen 
Praparat von XXXII. 

Die Mikroanalysen wurdcn unter der Leitung von Herrn E. THOMMEN im Mikrolabor des 
Instituts ausgefiihrt. 

Zusammen f assztng 

3~-Acetoxy-14~,15a-epoxy-5~-atiansaure-methylester (V) wird sowohl von H, 
und P t  wie von HC1 vorwiegend an C-14 angegriffen. Es liessen sich eine Reihe in 
15-Stellung oxygenierte Steroide bereiten, u. a. die 15-Ketone der 14a- und 148- 
Reihe; von diesen war das 14,L?-Isomere die stabile Form. Bei energischeren Be- 
dingungen (Kochen rnit NaOCH, in Methanol) tritt  auch Isomerisierung an C-17 
ein. Die Konfiguration des Endproduktes (14/3,17a) wird bewiesen. 

Aus dern Epoxyester V entsteht mit CrO, in wasseriger Essigsaure ein 14-Hydroxy- 
15-keto-ester, fur den die 14a-Konfiguration wahrscheinlich gemacht wird. Mit 
soc l ,  in Pyridin hefert er unter WAGNER-MEERWEIN-UmlagerUng ein Produkt, dem 
nach seinem UV.- und 1R.-Spektrum provisorisch die Formel XXIII  eines a,p-un- 
gesattigten Esters zuerteilt wird. Auch der 14B-Chlor-15-keto-ester XV scheint bej 
der HC1-Abspaltung mit Collidin vorwiegend Produkte einer \vAGNER-MEEKMTEIN- 
Umlagerung zu liefern. 

Organisch-chemische Anstalt der Universitat Base1 




