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273. uber 9,ll-ungesattigte 16a-Methylallopregnene 
Uber Steroide 160. Mitt.') 

von L. Ehmann, K.  Heusler, Ch. Meystre, P. Wieland, 
G. Anner und A. Wettstein 

(9 s. 59) 

In der vorangehenden Mitteilung l) haben wir uber die Herstellung von 16a- 
Methyl-17a-hydroxy-allopregnan-20-onen aus dl6-20-Ketoncn (z. B. I und 111) be- 
richtet, die aus verschiedenen Sapogenincn, insbesondere aus Hecogenin leicht zu- 
ganglich sind. Die erhaltenen neuen Verbindungen sollten als Zwischenprodukte zur 
Herstellung von 16a-hlethylcorticoiden dienen. Da auch in dieser Verbindurgsklasse 
die 9-fluorierten Produkte, z. B. das Dcxamethason (9a-Fluor-16a-methyl-predni- 
solonz)), grosse praktische Bedeutung besitzen, untersuchten wir die Methoden zur 
Gewinnung 9,ll-ungesattigter Verbindungen aus den friiher beschriebenen ll-oxy- 
genierten 16cr-Methyl-Derivaten1), um so auf geeigneter Stufe die 9 , l  I-Halogenhy- 
drin-Gruppe einfiihren zu konnen. 

Der einfachste Weg fur die Umwandlung einer 11-Keto-Gruppe in eine 9,11- 
Doppelbindung bestcht in der Reduktion der Oxogruppe mit einem komplexen 
Leichtmetallhydrid, z. B. Lithiumaluminiumhydrid oder Natriumborhydrid, und an- 
schliessender Abspaltung cler gebildeten llb-Hydroxyl-Gruppe, Wahrend der Reduk- 
tion miissen allerdings die anderen Oxogruppen in 3- und/oder 20-Stellung durch 
Ketali~ierung~) oder Semicarbazonbildung 4, voriibergehend geschutzt werden. Die 
Einfiihrung und Spaltung der Schutzgruppen macht also zwei weitere Reaktions- 
stufcn notwendig. Der Einfluss der 16a-Methyl-Gruppe auf die Reaktionsfahigkeit 
der Seitenkette, insbesondcrc der 20-Oxo-Gruppe, erschwert die direktc ubcrtragung 
der bei 16-unsubstituierten Verbindungen erprobten Verfahren. 

Es ist uns nun gelungen, die Umwandlung der 11-0x0-Gruppe unserer 16a- 
Methylallopregnan-Verbindungen in cine 9,ll-Doppelbindung auf zwei Wegen ohne 
zusatzliche Reaktionsitufen zum Schutz der 20-0x0-Gruppe durchzufuhren. 

In dem aus dem ~l~~-20-E;eton (I) durch direkte Acetylierung des primaren 1,4- 
Anlagerungsproduktes von Methylmagnesiumjodid leicht und in fast quantitativer 

1) 159. hfitt.: I<. HEUSLEH, J .  KEBRLE, CH. MEYSTRE, H. UEBERWASSER, P. \VIELAND, G. 
ANNER & A. WETTSTEIN, Helv. 42, 2043 (1959). 

z) G. E. ARTH, J .  FRIED, D. H. R. JOHNSTON, L). K. HOW, I,. H.  SAKETT, R .  H. SILBER, 
11. C. STOERK & C. A,  WINTER, J .  Amer. chem. SOC. 80, 31 61 (1 957) : E. P. OLIVETO, K. RALISSER, 
L. WEBER, A. I-. NUSSBACM. W. GEBERT, C.  T. CONICLIO, E. B. HERSHBERG, S. TOLKSDORF, 
M. EISLER, P. I.  PEKLNAN & M. M. PECHET, ibid. 80, 4431 (1958). 

3) R. ANTONUCCI, S. BERNSTEIN, M. HELLER, R. LENHARD, R. LITTELL & J .  H. \VILLIAMS, 
J .  org. Chemistry 18, 70 (1953); R. ANTONUCCI, S. BERXSTEIN CG R. H. LENHARD, J .  Amer. 
chem. Soc. 76, 2956 (1954). 

4) N. L. WEKDLER, Huanc-MiNi.oN & M. TISHLER, J .  Amer. chem. SOC. 73, 3818 (1951); 
R. JOLY. G. NohfrivB & J. JOLLY, Bull. SOC. chim. France 1956, 837; R.  E. JONES & S. A.  Ro- 
BINSON, J .  org. Chemistry 21, 586 (1956) ; E. P. OLIVETO, R. RAUSSER, L. WFBER, E. SHAPIRO, 
D. GOULD & E.  R. HERSHBERG, J .  Amer. chem. SOC. 78, 1736 (1956). 
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Ausbeute zuganglichen Enolacetat I1 l) liegt die 20-Keto-Gruppe bereits in geschiitzt 
ter Form vor. Da allgemein Estergruppen mit Natriumborhydnd nicht reduzier- 
werden, ist der Schutz der 20-Keto-Gruppe als Enolacetat unter der Voraussetzung 
geniigend, dass wahrend der Reduktion keine Verseifung eintritt6). In der Tat gelang 
die Reduktion von I1 rnit Natriumborhydrid zum 118-Hydroxy-enolacetat, das nicht 
isoliert , sondern direkt mit Persaure oxydiert und zum 38, llg, 17a-Trihydroxyketon 
IVa hydrolysiert wurde. Im Gegensatz zu der friiher l) beschriebenen, isomeren lla- 
Hydroxy-Verhindung VI  lieferte IVa bei der Acetylierung erwartungsgcmass ein 
Monoacetat, IVb. 

Bekanntlich kann die 11-Keto-Gruppe auch durch katalytischc Hydrierung zu 
cincr 116-Hydroxyl-Gruppe reduziert werden e). Da die 20-Keto-Gruppe durch die 
16a-Methyl-Gruppe bis zu eincm gewissen Grade abgeschirmt wird l), schien es 
interessant, die katalytische Hydrierung eines 11,ZO-Diketons zu versuchen. Beim 
21-Acetouydiketon VIII b, welches aus dem Diketon V uber das 21-Bromketon 
VIIIa leicht hergestellt werden konnte, gclang es denn auch, selektiv die 11-Keto- 
Gruppc mit Platin in Eisessig zu reduzieren, ohne dass hier cin Schutz der 20-Keto- 
Gruppe notig gewcscn ware. Es entstand so Verbindung XI. 

Dic Abspaltung der 11 8-Hydroxyl-Gruppe in XI war aus vcrschiedenen Grunden 
nicht ganz einfach: Einmal sollte die 21-Acetoxy-Gruppe erhalten und auch die freie 
3/3-Hydroxyl-Gruppe unverandert bleiben, damit sie spater leicht zum 3-Keton oxy- 
diert werden konnte. Schliesslich musstc darauf Riicksicht genommen werden, dass 
die 17a-Hydrosyl-Gruppe bei unseren 16a-Methyl-Verbindungen leichter abge- 
spalten wird als bei den 16-unsubstituierten Verbindungen, da das trans-standige 
Wasserstoffatom in 16-Stellung nunmehr tertiar gebunden ist. Von dcn bekannten 
Abspaltungsrnethoden ') liess sich keinc befricdigcnd auf unsere Verbindung XI an- 
wcndcn ; hingcgen gelang es mit Perchlorsaure in Tetrahydro-furan, die 11p-Hy- 
clroxyl-Gruppc sclektiv zu climinieren. Das erhaltene Monoen X a  konnte Icicht zum 
Diacetat X b acetyliert oder mit Rromsuccinimid zum 3-Keton XIV dehydriert wer- 
den. 

In analoger Weise liess sich die 1 18-Hydroxyl-Gruppe auch im 21-Desoxyketon 
IVb unter Rildung des Monoens VIIb abspalten, welches zur freien 3@-Hydroxy- 
Verbindung VIIa  verseift wurde. Rei der Rromierung von VIIb wurden 2 Mol. 
Rrom aufgenornrnen8), doch erhielten wir iiberraschenderweise aus dem rohen Bro- 
mierungsprodukt rnit Lithiumacetat in Dimethylformamid unter gleichzeitiger De- 

6)  Die Keduktion von Ketonen rnit Natriumborhydrid ohne gleichzeitige Verseifung von 
Estergruppen ist bereits mehrfach beschrieben worden (vgl. z. 73. H. J .  RINGOLD, 13. LOKEN, 
G .  K O S E N K R A N Z  & P. SONDHEIMER, J.  Amer. chern. Soc. 78, 816 (1956)). Kiirzlich konnten wir 
zcigcn, dass unter geeigneten Bedingungen diese Keaktion auch in Gegenwart cincr Enolacctat- 
gruppe durchgefiihrt werden kann (I<. HEUSLER, 1'. \VIELAND L% .A. \\'ETTSTEIN. Helv. 42, 1586 
(1 959)). 

6 )  .I. TARDON & T. REICHSTEIN, Helv. 27, 713 (1944); J.  VON Euw, A. LARDON & T. REICH- 

i ,  Wegen der freicn Hydroxylgruppe in 3-Stellung kann weder rnit Phosphoroxychlorid 
noch mit Thionylchlorid gcarbeitet werden; auch die elegante Methode der Firma UPJOHN (vgl. 
engl. Patent Xr. 790452) vcrsagte in unserem Fall. 

8, Die Bromierung eines 9,ll-ungesattigten I'regnens in 21-Stellung wurde kiirzlich auch 
\;on J .  ELKS, G. H. PHILLIPS & W. I;. WALL, J. cheni. Soc. London 1958, 4001 beschrieben. 

S T E I N ,  Helv. 27, 821 (1944). 
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bromierung in guter Ausbeute das 3,21-Diacetat X b, welches mit dem aus XI durch 
Wasserabspaltung und Acetylierung erhaltenen Diacetat identisch war. 

Wesentlich einfacher gestaltete sich die Einfiihrung der 9,ll-Doppelbindung bei 
den Derivaten des aus I11 leicht zuganglichen lla, 17a-Dihydroxy-ketons VI l ) .  Die 
Bromierung von VI lieferte das Bromketon IX a, welches rnit Natriurnacetat in Di- 
methylf~rmamid~) in das Acetoxyketon I X b  ubergefuhrt wurde. Dieses bildete bei 
der Acetylierung leicht das Triacetat IX c. Die selektive Dehydrierung der 38- 
Hydroxyl-Gruppe in IX b mit N-Bromacetamid bereitete keine Schwierigkeiten lo). 

Durch Verscifung der Mutterlaugcn der so erhaltenen Verbindung XI1 b konnten 
noch weitere Mengen Oxydationsprodukt in Form des freien Triols XI1 a gewonnen 
und durch selektive Veresterung wieder in das 21-Monoacetat XI1 b umgewandelt 
werden. Daneben entstanden kleine Mengen des auch durch Acetylierung von XI1 b 
erhdtlichen lla, 21-Diacetats XIIc. 

Zur Einfuhrung der 9,ll-Doppelbindung wurde nun das 21-Monoacetat XI1 b 
in das lla-Mesylat XIId  oder das lla-Tosylat XIIe  iibergefiihrt. Diese Sulfonsaure- 
ester lieferten bei der Behandlung mit Lithiumchlorid in Dimethylformamid 11) - eine 
Methode, die sich bisher zur Abspaltung von Bromwasserstoffsaure aus a-Brom- 
ketonen ausserordentlich gut bewahrt hat 12) - das 9,ll-ungesattigte Keton XIV in 
fast quantitativer Ausbeutc. Das Produkt ist mit dem aus der 11-Keto-Verbindung I 
uber das llp-Hydroxy-derivat XI erhaltenen Keton XIV identisch. 

Das A sJ1-Keton XIV konnte unter Anwendung unserer fruher beschriebenen 
Methode 13) leicht mit Selendioxyd zum 1,4-Dien XI11 dehydriert werden, dessen 
Umwandlung in Dexamethason bereits bekannt 2, ist. 

Experimenteller Teil14) 
3p-Acetoxy-7 1p. 17a-dihydroxy-l6a-methyl-allopregnan-20-on (I V b ) .  Zu einer Losung von 

800 mg kristallisiertem A 173z0-38, 20-Diacetoxy-16a-methyl-allopregnen-11-on (11) l) in 40 ml abs. 
Tetrahydro-furan gaben wir unter Riihren und Wasserkiihlung eine Losung von 35 mg Katrium- 
borhydrid in 0,5 ml Wasscr, spulten rnit 10 ml Tetrahydro-furan nach und liessen 8 Tage bei 
Zimmertemperatur riihren. Am 4. und 6. Tag wurde mit je 100 mg Natriumbnrhydrid versetzt. 
Dann gossen wir auf 300 ml halbgesattigte Kochsalzlosung, extrahierten dreimal rnit 200 ml Ather 
und wuschen die atherischen Losungen zweimal mit 100 ml6-proz. Kochsalzlosung. Die Losung 
des Riickstandes der getrockneten und eingedampften organischen Losungen in 4 ml abs. Ather 
wurde rnit 3 ml 1,4-m. Phtalmonopersaure-Lsung in Ather versetzt. 3 Tage spater versetzten 

9, R. JOLY, J.  WARNANT & G. NOMINA, Bull. SOC. chim. France 1957, 330. 
lo) Vgl. dazu z. B. 0. MANCERA, J. ROMO, F. SONDHEIMER, G. ROSENKRANZ & C .  DJERASSI, 

J. org. Chemistry 17, 1066 (1952); E. P. OLIVETO, H.  L. HERZOG, M. A.  JEVNIK, H. E. JORGEN- 
SON & E. B. HERSHBERG, J .  Amer. chem. SOC. 75, 3651 (1953). 

11) Die Reaktion, welche ohne Lithiumchloridzusatz an einfachen Sulfonsaureestern vor 
kurzem von H. R. NACE (Chemistry & Ind. 1958, 1629) beschrieben wurde, verlauft hier ausser- 
ordentlich rasch und einheitlich. 

l2) R. P. HOLYSZ, J.  Amer. chcm. SOC. 75, 4432 (1953). 
la) CH. MEYSTRE, H. FREY, W. VOSER & A. WETTSTEIN, Helv. 39, 734 (1956); vgl. auch 

S. A. SZPILFOGEL, T. A. P. POSTHUMUS, M. S. DEWINTER & D. A.  V A N  DORP, Hec. Trav. chim. 
Pays-Bas 75,475 (1956). 

14) Die Smp. sind entweder im olbad oder unter dem Mikroskop bestimmt. Alle 1R.-Spektren 
wurden mit einem PERKIN-ELMER-double-beam-Instrument, Mod. 21, aufgenommen. Wenn 
nichts anderes vermerkt, diente Methylenchlorid als Losnngsmittel. Die UV.-Spektren wurden 
in Feinsprit aufgenommen. Die optischen Drehungen wurden, wenn nichts anderes vermerkt, in 
Chloroformlosung unter Vcrwendung eines 1-dm-Rohres bestimmt. 
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wir rnit 50 ml Ather und extrahierten rnit 20 ml gesattigter Natriumhydrogencarbonat-Usung, 
drcimal rnit 20 ml n. Natronlauge und dreimal rnit 20 ml Wasscr. Die wasserigen Losungen wur- 
dvn noch zweimal rnit SO ml :qther ausgeschiittelt, worauf wir die atherischen Losungen verein- 
t c n ,  trockneten und eindampften. Zur siedenden Losung des Ruckstandes in 32 ml Methanol 
gaben wir eine durch Einblasen von Stickstoff von Saucrstoff befreite Losung von 400 mg Kalium- 
carbonat in 8 ml Wasser. Nach Zl/,stiindigem Kochen im Stickstoffstrom unter Riickfluss wurde 
abgckiihlt, auf 125 ml 6-proz. Kochsalzlosung gegossen und dreimal rnit 50 ml Chloroform 
extrahiert. Den farblosen, kristallinen Ruckstand der zweimal rnit 40 ml gesattigter Kochsalz- 
Ifisung gewaschcncn, getrockncten und im Vakuum eingedampften Chloroformlosungen liessen 
wir iibcr Nacht rnit 5 ml Pyridin und 5 ml Acetanhydrid stehen. Dann wurde im Wasserstrahl- 
vakuum eingedampft, in Xylol gelost, erncut im Wasscrstrahlvakuum eingedampft, diese Opera- 
tion noch cinmal aiedcrholt und an 24 g Aluminiumoxyd (Aktivitat 111) chromatographiert. Aus 
dcri mit Tknzol und Benzol-Essigester-(4 : 1)-Gemisch eluierten Fraktionen erhielten wir 360 mg 
3/f-Acctoxy-l lp, 17a-clihydroxy-16a-niethyl-alloprcgnan-2O-on (IVb) vom Smp. 202,5-204O. 
Mchrmaliges UnilBscn aus Methylenchlorid-Ather-Petrolather-Gemisch erhohte den Smp. auf 
206,5-209,5". Ir Ig = - 9" (c = 1,442). Charakteristische Randen des 1R.-Spektrums: 2,75 p 
+ 2,X5 p (Hydroxyl); 5,77 p (Acetat); 5.84 p+5,90 p (20-Kcton) und 8 , l O  p (Acetat). 

C,,Ii,,05 (406,54) Rer. C 70,90 H 9,420/, Gef. C 70,85 H 9,2976 
38, I 1/3,77a-Trihydroxy-76a-nlethyl-allopvegnan-20-on (I Va).  - a) Aus IVb: Zu einer siedenden 

LBsung von 275 mg des Triolmonoacetates IVb in 12 ml Methanol gaben wir einc durch Ein- 
Masen von Stickstoff von Saurrstoff hefreite Losung von 150 mg Kaliumcarbonat in 3 ml Wasser. 
Nach Istiintligcm Kochcn im Stickstoffstrom unter Kiickfluss wurde auf 50 rnl 6-proz. Koch- 
salzlosung grgossrn und drcimal mit 20 ml Chloroform extrahicrt. Dcr Ruckstand der zweimal 
mit 20 ml gesattigtcr KochsalzlBsung gcwaschenen, getrockncten und im Vakuum eingedampften 
Chloroform-Losungcn wurde nielirmals aus einem Chloroform-Alkohol-Ather-Gemisch umgelost. 
I)as so crhaltenc 3/3,11/l, 17a-Trihydroxy-l6a-methyl-allopregnan-2O-on (IVa) schmolz bei 
241,5-252". : f41" (c = 0,8781 in Fcinsprit). IR.-Spektrum in Nujol: Charakteristische 
Handen hci 2,74 p (schwach) und 2,97 p (Inflexion bei 2,92 p) (Hydroxyle) 'und 5,90 p (Keton). 

Ca2H,,04 (364,Sl) Ber. C 72,49 H 9,96% Gef. C 72,63 H 9,82% 

1)) Aus 11 : Z u  cincr Lijsung von 4 g kristallisicrtcm d 17,z0-3/l, 20-Diacetoxy-16a-methyl-allo- 
pregnen-11-on (IT) in 150 ml abs. Tetrahydro-furan gaben wir unter Riihren eine Losung von 
500 mg Natriumborhydrid in 2 nil Wasser, spulten rnit 50 ml Tetrahydro-furan nach und liessen 
9 Tage bei Zinimertempcratur riihren. Am 3. Tag wurde mit wcitcren 500 mg und am 5. und 8. 
Tag rnit je 200 mg Natriumborhydrid versetzt. Dann gosscn wir auf 1 1 63x02. Kochsalzlosung, 
extrahicrtcn dreimal rnit Ather und wuschen die atherischen Lijsungen zweimal mit 6-proz. 
Kochsalzlosung. Dcr Riickstand dcr getrockneten und eingedampften atherischen Losungen wurde 
i n  25 in1 Kther grlost und rnit 22 ml m. Phtalmonopersaure-Losung in Ather versetzt. 3 Tage 
spater versetzten wir mit 200 ml -4ther. extrahierten mit 100 ml gesattigtcr Natriiimhydrogen- 
carl)onat-Liisung. tlreirnal rnit 80 ml n. Natronlauge und dreimal rnit 80 ml Wasser. Die wasserigen 
Ibsungen wurtlen noch zweimal rnit 200 ml Ather ausgeschuttelt, worauf wir die atherischen 
Ihuiigen vereintcn, trocknetcn und eindampften. Zur siedenden L6sung des Riickstandes in 
160. ml Methanol gaben wir einc durch Einblasen von Stickstoff von Saucrstoff hefreite Lijsung 
von 2 g Kaliumcarbonat in 40 ml Wasser. Nach Zl/,stundigem Kochcn im Stickstoffstrom unter 
Hiickfluss wurde abgckuhlt, auf 650 ml6-proz. Kochsalzlosung gegossen und dreimal rnit 250 ml 
C,hloroform extrahiert. IXc organischen Losungen wurden noch zweimal rnit 200 ml gesattigter 
Kochsalzlosung gcwaschen, getrocknet und im Vakuum eingedampft. Durch TJmlosen des kri- 
stalIincn Kiickstandos aus eineIn Methylenchlorid-Mcthanol-Ather-Gemisch unter Verwendung 
von 100 mg Carboraffin erhiclten wir 2.26 g dcs 38, 118, 17a-Trihydroxy-16a-methyl-allopregnan- 
20-ons (IVa) vom Smp. 241,s-244.5". Mit dem unter a) beschriebencn Praparat wurde keine Er- 
nietlrigung des Smp. bcobachtet. 

A R~i1-3/3-Rcetoxy-l6cc-methyl-l7a-hydroxy-allopvegnen-20-on ( V I I b ) .  400 mg 3/l-Acetoxy-ll/l, 
17a-dihydroxy-l6cc-methyl-allopregnan-2O-on (IVb) losten wir in 10 ml Tetrahydro-furan, setzten 
0,l  ml Eisessig und 0,l ml 70-proz. Perchlorsaure zu und kochten 1 Std. am Ruckflusskuhler. 
Die Losung wurde dann im Vakuum eingeengt. Den Ruckstand schiittelten wir rnit Ather aus, 
wuschcn die Ather-Losung rnit vcrcl. Sodalosung und Wasser, trockneten und dampftcn sic im 
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Vakuum ein. Die erhaltenen 380 mg wurden dann an 12 g Aluminiumoxyd chromatographiert. 
4us den rnit Benzol-Pentan+ : 1)-Gemisch eluierten Fraktionen liessen sich beim Umkristalli- 
sieren aus Ather-Pentan-Gemisch 280 mg der 9.11-Dehydro-Verbindung VTT b gewinnen. Die 
erhaltenen Prismen schmolzen bei 180-182°. 

C,,H,,04 (38852) Ber. C 74,19 H 9.34% Gef. C 74,251 H 9,380/:, 

A 9*11-3p, 77a-Dihydroxy-lGcr-methyl-allopregnen-2O-on ( V I I a )  . 350 mg des hcetats VII b wur- 
den in 20 ml Methanol mit 400 mg Kaliumcarbonat und 1 ml Wasser 1 Std. unter Hiickfluss 
gekocht. Die eingeengte Losung schuttclten wir mit 150 ml Essigester aus, wuschen die Essig- 
ester-Losung rnit Wasser, trockneten und dampften sie im Vakuum ein. Der Ruckstand wurde 
aus Methanol umkristallisiert und gab 210 mg Blattchen vom Smp. 237-248". 1R.-Spektrum in 
Nujol: 2.93 p+ 3.01 p (Hydroxyl) ; 5.92 (20-Keton). Fur die Analyse wurde die Substanz 
1 Std. bci 130" im Hochvakuum getrocknet. 

C,,H,03 (346.49) Ber. C 76,26 H 9,89% Gef. C 76,15 H 9,91./, 

3B, 77a-Dihydroxy-16u-methyl-21-bvom-allopregnan-1 I, 20-dion ( V I I I a ) .  30 g 3/3,17a-Dihydr- 
oxy-l6a-methyl-allopregnan-ll, 20-dion (V) wurden in 450 ml einer 0.7-proz. Salzsaure-Chloro- 
form-Losung suspendiert und 5 Min. geriihrt. Dann wurden innerhalb 1 Std. 165 ml einer Brom- 
Losung. die 4,65 ml Brom enthielt, untcr weitcrem Riihren zugetropft. Am Ende versetzten wir 
die gebildete Kristall-Suspcnsion mit 600 ml Ather, nutschten die Kristalle ab und wuschen sie 
rnit Ather. So wurden 30,83 g des Bromids VIIIa  vom Smp. 231-237" (Zers.) erhalten. Die 
Mutterlaugen wurden rnit Wasser gewaschen, getrocknet und eingedampft. Der Ruckstand gab 
aus Ather noch 5.24 g des Bromids VIIIa vom Smp. 205-210" (Zers.). 

3B, 17a-~ihydroxy-16a-nzethyl-21-acetoxy-allo~re~nan-ll,20-daon ( V I I I b ) .  14,8 g des Bromids 
VIIIa  vom Smp. 231-237" (Zers.) und 10 g wasserfreies Xatriumacetat wurdcn 2 Std. unter 
Stickstoff in 100 ml Dimethylformamid bei 60" geriihrt. Das Gemisch versetzten wir dann rnit 
Essigester, wuschen die Essigester-1,osung mit Wasser, trockneten und dampften sie im Vakuum 
ein. Der Ruckstand wurde aus Aceton-Ather-Gemisch umkristallisiert und gab 8,52 g der 21- 
Acetoxy-Verbindung VIIIb vom Smp. 214-219". [a]2' = + 72.4" (c = 1,2434). 1R.-Spektrum: 
2,77 p (Hydroxyl) ; 5,71 p und 5.77 p (21-Acetoxy-20-keton) ; 5,85 p (11-Keton). 

C,H,,06 (420,52) Ber. C 68,54 H 8.63% Gef. C 68,63 H 8,42oj, 

3/?, 1 lb, 17a-Trahydroxy-21 -ac~toxy-l6a-methyl-allopvegnan-20-on ( X I ) .  2 g Platinoxyd wurden 
in einem Gemisch von 400 ml Eisessig und 4 g Oxalsaurc vorhydriert. Zu dieser Suspension gaben 
wir 10 g 3/?,17a-Dihydroxy-16a-methyl-21-acetoxy-allopre~an-11,20-dion (VIII b) und hydrier- 
ten bei 25". Nach 58 Std. war die Hydrierung zu Ende. Die ausgefallenen Kristalle wurden durch 
Zugabe von etwas C,hloroform wieder in Losung gebracht. Die filtriertc Losung wurde im Va- 
kuum bei 25" vom Chloroform befreit und dann mit Wasser versetzt, wobei sich allmahlich 
KristaIIe ausschieden. Diese wurden abgenutscht und mit Methanol und Ather gewaschen. Die 
Mutterlaugen dampften wir auf weiteren Wasserzusatz im Vakuum ein, losten den Ruckstand in 
Essigester auf, wuschen die Essigcsterlijsungen mit verd. Sodalosung und Wasser, trockneten und 
dampften sie im Vakuum ein. Der Riickstand sowie die oben erhaltenen Kristalle wurden aus 
Aceton-Ather-Gemisch umkristallisiert. wobei 7,08 g der llg-Hydroxy-Verbindung XI vom Smp. 
22C2i!35° crhalten wurden. 1R.-Spektrum in Nujol: 2,87 p mit Schulter bei 2,82 p (Hydroxyl) ; 
5.78 p mit Schulter bei 5,74 p (21-Acetoxy-20-keton). Fur die Analyse wurde 1 Std. bei 130" im 
Hochvakuum getrocknet. 

C,H,O, (422,54) Her. C 68,22 H 9.07% Gef. C 68,39 H 9,08% 

A 9,11-38, 17a-Dzhydvoxy-76a-methyl-27 -acetoxy-allopregnen-20-on ( X u ) .  500 mg der 1lB-Hydr- 
oxy-Verbindung X I  wurden in 15 ml Tetrahydro-furan und 15 ml Ather gelost. Die Losung 
versetzten wir rnit 0,6 ml 70-proz. Perchlorsaure und kochten sie 2 Std. unter Kuckfluss. Die 
Losung wurde dann rnit Ather vcrdiinnt, rnit Wasser gewaschen, getrocknet und eingedamplt. 
Den Ruckstand kristallisierten wir aus Mcthanol, dann aus Aceton und erhielten 300 mg Blatt- 
chen. Diese schmolzen bei 175" und kristallisierten dann wieder zu Prismen, die endgiiltig bei 
200" geschmolzen waren. 1R.-Spektrum: 2,75 p (Hydroxyl); 5.70 p und 5.76 p (21-Acetoxy-20- 
keton); 8,141.~ (Acetyl). Fur die Analyse wurde 1 Std. bei 130" im Hochvakuum getrocknet. 

C,,H,,06 (404,53) Ber. C 71,25 H 8,97% Gef. C 71,23 H 8,780/, 
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d D311-38, 21-Daaceto.ry-16a-methy1-17a-hydroxy-allo~regnen-2U-on ( X b ) .  - a) Aus X a :  70 mg 
der 9,ll-Dehydro-Verbindung X a  wurdcn 1 Std .  mit 0,2 ml Pyridin und 0.4 ml Acetanhydrid 
auf 60-70" erwarmt. Dann wurde nach Wasserzusatz iin Vakuum eingedampft. Den Riickstand 
nahmen wir in Ather auf, schiittelten die Atherlosung mit verd. Salzsaure. Wasser, verd. Soda- 
losung und Wasser aus. trockneten und dampften sic im Vakuum ein. Dcr Ruckstand wurde 
aus Ather-f'entan umkristallisiert und ergab Verbindung X b  in Form von Sadeln vom Smp. 
163- 165". [a]Eq4 = +210" (c = 1,0283). 1R.-Spektrum: 2,77 p (Hydroxyl); 5,71 p und 5,78 p 
(21 -.\cetoxy-ZO-keton+ 3-Acetat) ; 8,14 p (Acetyl). 

C,,H,,O, (446,56) Ber. C 69.93 H 858% Gef. C 69.72 H 8,21°& 
ti) :\us V I  111: 220 mg des Acetats VII b wurden in 3 ml einer 0,7-proz. Salzsaure-Chloroform- 

Liisung 5 Min. geriihrt. Dann wurtle eine Losung von 0,06 in1 Brom in 4 ml Chloroform innerhalb 
von 15 Min. zugetropft und weitere 45 Min. geriihrt. Die Losung versetzten wir dann rnit Ather, 
wuschen mit Wasser. trocknctcn und dampften sie ini Vakuum ein. Uas kristalline Bromid wurde 
ohnc wcitcrc Rcinigung init cincr Losung von 800 m g  Lithiumacetat in 5 ml L)imethylformamid 
3 Sttl. auf 60-70" rrwarmt. Die IBsung vcrdiinnten wir mit -4ther, wuschen die Atherlosung mit 
verdiinnter Salzsaure und Wasser, trocknctcn und dampften sie im Vakuum ein. Uer Kiickstand 
wurde 1 Std. bei 60' mit  0,4 ml Pyridin und 0.8 ml Acetanhydrid nachacetylicrt. Die Losung 
vcrsctztcn wir wirderum rnit Ather, wuschcn sie mit verdiinnter Salzsaure, Wasser, verdiinnter 
Sodalosung und M'asser, trockneten und dampften sic im Vakuum ein. Die erhaltenen 220 mg 
Ruckstand wurtlen tlann an 6 g Aluminiumoxyd chroniatographicrt. Aus den Benzol-Fraktioncn 
krinntr h i m  IJmkristallisieren aus Ather-I-'entan-(;emisch die 9,1l-Dchydro-21-acctoxy-Ver- 
Iindung X b  (60 ing) vom Smp. 163-165" erhalten werden; Misch-Smp. rnit der unter a) be- 
schricbcncn Vcrbindung ohnc Dcprcssion. 

38,l la, 17a-Trihydroxy-16a-nzethyl-Zl-b~om-all~pregna~z-20-olz ( I X a ) .  6,50 g 38, lla, 17a-Tri- 
hydroxy-1 6a-meth~l-alloprcgnan-20-on (VT) I) wurden in 65 ml einer 0.2-n. Chlorwasserstoff- 
liisung in <~.hlorofrirm. welche ca. 20,: Alkohol enthielt, suspendiert und unter Riihren innert 
15 Min. mit 44 ml einer 0,422-m. Bromlosung in Chloroform versetzt. Uabei t ra t  fur kurze Zeit 
fast vollstandijie Idsung ein; bald darauf begann sich abcr das schwerlosliche Bromketon I X a  
abzuscheidcn. Nach 3 Std. wurde das Reaktinnsgcmisch in 500 ml Petrolather gegossen. der 
Sicderschlag abgesaugt, rnit Petrolather gewaschen und im Wasserstrahlvakuum getrocknet. 

Das rohe 21-Bromid I X  a kann aus wasscrigcm Methanol oder Aceton umkristallisiert werden. 
Eine so gewonnenc Probe schmolz bei 217-219" (Zers.). 

38, I la. 17a- 7'rihydruxy-16a-methyl-21-acetony-all~p~egnan-2U-on (ZXb) .  Das oben erhaltene 
rohe Bromicl I X a  wurde in 3 2 , s  ml Dimethylformamid suspendiert und nach Zugabe von 5.0 g 
pulvcrisiertem, wasserfreiem Natriumacetat 2 Std. bei 80" unter Feuchtigkeitsausschluss in einer 
Stickstoffatmosphare geriihrt. S a c h  dcm Abkiihlen versetzten wir mit 150 ml Methylenchlorid, 
wuschcn dic Lijsung drcimal rnit Wasscr und extrahierten die wasserigen Extrakte nochmals rnit 
Mcthylcnchloritl. Die vcrcinigtcn Rxtrakte wurden getrocknet, im Vakuum zur Trockne ein- 
gedampft und schliesslich hei 0.05 Torr hei GO" vom L)imethylformamid befreit (Kiickstand 
8.7 g). Das erhaltenc 38. l l a ,  17a-Trihydroxy-16a-methyl-2l-acetoxy-allopregnan-2O-on ( IXb)  
kristallisierte aus Athcr in grossen, atherhaltigen Kristallcn, wclchc bei 76-80" opak wurden, 
bci 126-1 30" teilweisc schfnolzcn, wieder erstarrten und schliesslich bei 167-168" definitiv schmol- 
zcn. Aus .icetonitxi1 oder Accton crhiclten wir direkt eine hochschmelzende Form vom Smp. 
217-218". = + 15" (c = 0,7316). 1R:Spektrum: Banden bei 2,77 p (mit Schulter hei 2,85 p) 
(Hydroxyl) ; 5,71 11 und 5.77 p (21-Acetoxy-20-keton). 

C,,H,,O, (422,54) Ber. C 68.22 H 9,07% Gef. C 68,19 H 8.92% 

l'uzacetat I X  c .  Die Verbindung I X  b bildete bei der Acctylierung rnit Pyridin und Essigsaure- 
anhydrid das 38,l la, 21-Triacctoxy-17a-hydroxy-16a-methyl-allopre~nan-20-on ( IXc) ,  welches 
aus Essigester umkristallisiert bei 186-187" schmolz. 

C,,H,,O, (506.62) Ber. C 66.38 H 8,36 0 25,27% Gef. C, 66,25 H 8,25 0 25,07% 

7 la, I7a-I~ili~~rluo.~y-l6a-methyl-2l-acetuxy-allo~regnan-3,2U-dion ( X I I b ) ,  - a) Aus 1 X b :  Zur 
rkhydrierung wurde vorteilhaft das rohc 21-Acctoxy-trinl TXb vcnvendet. 8.7 g dicscs oben be- 
schriebenen Praparates wurden in 90 ml Aceton geliist und bei 0-5" nach Zugabe einer Losung 
von 5,O g N-Broniacetamid in 45 ml  Wasser 3 Std.  im Dunkeln stehengelassen. Dann wurde rnit 
cincr Losung von 10 g Natriumsulfit in 150 ml Wasscr vcrsctzt und dreimal mit Methylenchlorid 
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extrahiert. Die Extrakte wurden mit Wasser und Kochsalzlosung gewaschen, getrocknet und im 
Wasserstrahlvakuum eingedampft. Durch zweimalige Kristallisation aus Aceton-Ather erhielten 
wir 4,16 g reines 3-Keton XI1 b vom Smp. 176-178". Durch Chromatographie der Mutterlauge an 
Aluminiumoxyd wurden nach Elution oliger Anteile rnit Benzol und Benzol-Essigester-(9 : 1)- 
Gemisch mit Benzol-Essigestcr-(Z: 1)- und -(1 : 1)-Gemischen noch weitere 500 mg 3-Keton XI1 b 
eluiert. 

Eine aus Methylenchlorid-Ather umkristallisierte Probe schmolz bei 184-186". [a]g  = + 34,l" 
(c = 1,289). IR.-Spektrum: Banden bei 2.76 p (mit Schulter bei 2,85 p) (Hydroxyl) ; 5,71 p und 
5,78 p (21-Acetoxy-20-keton) und 5,84 p (3-Keton). 

C,,H,,O, (420,53) Ber. C 68,54 H 8.63% Gef. C 68,27 H 8,397; 

b) Aus XIIa:  645 mg des wciter unten bcschriebenen Triols X I I a  wurden in 5.0 ml Pyridin 
gelost und nach Zugabe von 0.19 ml Essigsaureanhydrid 2 Tage bei + 5" stehengelassen. Die 
Reaktionslosung wurde dann in Wasser gegossen und rnit Methylenchlorid mehrmals cxtrahiert. 
Die Extraktc wurden rnit Wasser, vcrd. Salzsaure und Wasser gewaschen, getrocknet und ein- 
gcdampft. Uurch Kristallisation aus Ather erhielten wir 444 mg reines 21-Monoacetat X I I b  vom 
Smp. 179-182"; Misch-Smp. mit dcr oben beschriebenen Verbindung ohne Erniedrigung. 

Diacetat X I I  c. Durch Acetylicrung von XI1 b rnit Pyridin-Essigsaureanhydrid erhicltcn wir 
das l l a ,  21-~iacetoxy-16a-methyl-l7a-hydroxy-allopregnan-3,20-dion (XTI c), welches ails Athcr 
umkristallisicrt bei 175-177" schmolz. [a]gvn = + 19,8" (c = 0,8574). 1R.-Spektrum: Banden bei 
2,76 p (Hydroxyl); 5,71 p und 5,77 p (Zl-Acetoxy-ZO-keton+ 11-Acetat) ; 5,X2 p (3-Keton). 

C,,H,,O, (462.56) Ber. C 67,51 H 8,28% Gef. C 67.24 H 8,20% 

7 la, 17% 21-Trzhyd~oxy-76a-vnelhyl-alCopregnan-3,20-dion ( X I I a ) .  Eine Losung von 2,0 g 
lla. 17a-Dihydroxy-16a-methyl-2l-acetoxy-3,20-dion XI1 b in 75 ml Methanol wurde durch 
kurzes Aufkochen von gelostem Sauerstoff befreit, unter Stickstoff abgekiihlt, rnit ciner Losung 
von 2,0 g Kaliumhydrogencarbonat versetzt und uber Nacht bei Raumtemperatur geruhrt. Dann 
setzten wir 1,2 ml Eisessig zu, dampften die klare h s u n g  im Wasserstrahlvakuum bis fast zur 
Trockne ein, vcrriihrten den Riickstand mit 100 ml Wasser und filtrierten ab. Durch Kristalli- 
sation des Riickstandes aus Methylenchlorid-Aceton erhielten wir 1,32 g reines Triol X I I a  in 
Nadclchen vom Smp. 227-231". [a]$,, = + 16,8" (c = 0,3569 Chloroform-Athanol 1: 1). 1R.-Spek- 
truminNujo1: Bandenbei2,83p,2,93p und3,05y (Hydroxyl); 5,84pund 5,88p (3-nnd20-Kcton). 

C22H,0, (378.49) Ber. C 69,81 H 9,05% Gef.  C 69,82 H 8,98% 

In  analoger Weise konntc auch die Mutterlauge des bei der N-Bromacetamid-Oxydation er- 
haltenen Ketons XI1 b verseift werden. Durch Kristallisation aus Methanol-a&ther konnte aus dem 
erhaltenen 01 das schwerlosliche Triol XI1 a leicht abgetrennt werden. 

d~~~~-16a-Methyl-l7a-hydroxy-21-acetoxy-allopvegnen-3,20-dion ( X I  V ) .  - a) uber  das Mesylat 
X I I d :  7,77 g dcs Acetoxydiketons XIIb wurden in 75 ml abs. Pyridin gelost, auf 0' abgckiihlt 
und rnit 7.8 ml Mcthansulfosaurechlorid versetzt. Nach 6stundigem Stehen bei 0" gossen wir das 
Rcaktionsgemisch in 500 ml Wasser, cxtrahierten mehrmals mit Essigester, wuschcn rnit Wasser, 
vcrdunnter Salzsaure, Wasser, verdunnter Sodalosung und Wasser und dampften die getrock- 
netcn Extrakte im Wasserstrahlvakuum cin. Das erhaltene olige Mesylat XIId15) wurdc in 80 ml 
eincr 10-proz. G s u n g  von wasserfreiem Lithiumchlorid in Uimethylformamid gelost und 2 Std.  
untcr Stickstoff bei 100" geruhrt. Dann gossen wir in 300 ml eiskalte 0.5-n. Salzsaure und cxtra- 
hierten dreimal mit j e  300 ml Methylenchlorid-Methanol-(4: 1)-Gemisch. Die Extrakte wurden 
mit 0.5-n. Natriumhydrogencarbonat-Losung und mit verd. Kochsalzlosung gewaschen, ge- 
trocknet, im Wasserstrahlvakuum eingedampft und schliesslich bei 0.05 Torr vom Dimethyl- 
formamid befreit. Durch Kristallisation aus Methylenchlorid-Aceton-Ather erhielten wir 7.48 g 
reines Monoen XTV vom Smp. 209-213". Aus der Mutterlauge schieden sich weitere 273 mg eines 
etwas weniger reinen Monoens ab. [a]F = +41,3O (c = 1,139). 1R.-Spektrum: Banden bei 2.76 p 
(Hydroxyl); 5,70 p und 5,77 p (21-Acetoxy-20-keton); 5,82 p (3-Keton). Eine aus Aceton-Ather 
kristallisierte Probe schmolz bei 216-221" und wurde vor der Analyse 1 Std. bei 130" getrocknet. 

C,H,O, (402,Sl) Ber. C 71,61 H 8,51% Gef. C 71,77 H 8,12% 

16) Das Mesylat konnte nicht gereinigt werden, da  bereits auf Silicagel Abspaltung zum 
Monoen XIV eintrat. 
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bci Rauintempcratur stehcngelassen. Dann verdiinnten wir mit 120 ml Methylenchlorid, wuschen 
rnit n. Salzsaure und 1Vasser und extrahiertcn die \Vaschlosungen einmal mit Methylenchlorid 
nach. I)cr Riickstand der getrockneten hIcthylenchloridextrakte (5,38 g) liefcrte aus Methylen- 
chlorid-Ather 3,36 g reincs llcr-Tosylat XI1 e voin Smp. 141-143" (Zcrs.). hus tler hlutterlauge 

hieden sich woitcrc 2Y4 nig etwas unreineres Tosylat all. Rinc nochmals aus Methylenchlorid- 
her umkristallisicrte Probe schmolz hei 144-140" (Zrrs.). l:cr]3*' = +39,8" (c = 1,507). IR: 

Spektrum: Bandcn bei 2,77 p (Hyclroxyl) ; 5,70 p uncl 5,77 p (21-Acetoxy-20-Keton) ; 5,83 p 
(3-Kcton); 8,19 p und 9,13 p (Tosylat). 
('31H4208S (571,71) Ber. C 64,78 H 7,37 S 5.5Xa; Gef. C: 64,97 H 7,18 S 5,730/, 

673 mg liristallisiertcs I'osylat X1Ie wurdcn in 7 ml 10-proz. Lithiumchloridlosung in Di- 
~nethylioriiiainid 2 Std. hci 80'' geriihrt, wobci sich das Monoen bereits nach kurzcr Zeit in Kri- 
atallen ahschictl. Nach Ahlauf tler Reaktionszeit wurde das Keaktionsgemisch in 70 ml Wasser 
gcgossen, rlrr ltristal line Xieclerschlag ahgesaugt und  mit \Vasser gewaschcn. Durch Kristalli- 
sation a u s  Aceton-lither erhiclten wir 454 in:: rcincs Moiiocn XIV voni Smp. 209-213". welches 
tnit der iiber tlas Mesylat XIId  bereiteten Verbindung keine Depression des Smp. gab. 

b) llher das 'I'osylat XIIe: 2,90 g des Acetoxydiketons X l lb  wurden in 24 ml Methylen- 
chlorid untl 6 mI I'yridin gelijst und nach Zugabe von 2,70 g p-Toluolsulfosaureehlorid ijher Nacht 

c) Xus Xn:  160 mg , l ~ ~ ~  1~-3~,17cr-I~ihydroxy-16cr-methyl-21-acetoxy-a11opre~ncn-20-on (Xa) 
wurtlen in 8 ml Mrth~11:nchlorid und 0.4 ml Pyridin geliist. Die Losung versetzten wir rnit 200 mg 
S-Rromsuccinirriitl und liesseii sie 16 Std. hri 20" stchcn, worauf wir nach Zugabc von mehr 
Methylenchloritl iiii  t verdiinnter ;hjatriumthiosuIfatlasung, \Vasser, verdiinnter Salzsaure und 

er wuschcm, trockneten und im Vakuum eindampften. Ik r  Ruckstand wurde an 3 g Alu- 
niiniumoxyd chroinatographicrt. Aus den eingedampften Benzolfraktionen wurde durch Umlosen 
aus Aceton tlas 3- lieton XIV crhalten, das mit dem oben erhaltenen XIV kcine Erniedrigung 
tles Smp. gab. 

i l l  ; J ;  !I, 1'-I6a-iMe~h.yl-77cr-hydroxy-27-ncetoxy-~vejiaatrierr-.3. 20-dim ( X I I I ) .  I n  einem Schnell- 
riihrko1t)en uom Typ MORTON B 500 ml wurden 2,OO g ,491 ~~-16~-Methyl-17a-hydroxy-2l-acetoxy- 
allopregnen-3,ZO-dion (XIV) in 80 ml gereinigtem und durch mehrmaliges Destillieren iiber 
Selendioxyd stabilisiertem Xmylenhydrat unter Erwarmen gelost. Kach Zusatz von 1 ,0 ml 
reinem. iiber Clirointrioxyd dcstilliertem Eisessig und 0,2 ml Quecksilber liessen wir unter stetem 
Ihrchleiten von trockenem Stickstoff und intensivcm Riihren hei siedendem Amylenhydrat 
innerhalb von 11) Std. eine Losung von 2,64 g Selendioxyd in 50 ml iiber Selendioxyd stabili- 
sicrtem .2mylenhytlrat zutropfcn. Das Rcaktionsgemisch verfirbte sich dabei nach und nach tief 
braunschwarz; cs wurck noch weiterc SO Std. unter stetem intensivein Riihren in einer Stick- 
stoffatmosphare ziim Sieden erhitzt. Nach ca. 22 Stcl. liess sich in einer Probc des Reaktions- 
gemischcs mittds Diinnschicht-Chromatographie aul Silicagell6) kein Ausgangsmaterial mehr 
nachwriscn. Das Keaktionszemisch wurde gekiihlt, mit 200 ml Essigcster verdiinnt, und das aus- 
geschicclcne Selen zusammen rnit dem zugesetzten Quecksilber (lurch Filtration durch eine Schicht 
von 3 g eisenarincm Norit entfernt. Die Filterschicht wurde anschliessend mit 500 ml frischem 
hsigester ausgc~waschcn. LXe vereiiiigten Filtrate schiitteltcn wir nacheinander mit gesattigter 
Kochsalz-, init Natriiimjoclitl-, Natriumthiosulfat- und mit Natriumhydrogcncarhonat-Losung 
uncl schlicsslich rn i t  \Vasser aus und dampken 'die iiber Natriumsulfat getrocknete Essigester- 
losung cin. Ikr ~-Iunkcltiraune, schmicrige Ruckstand (2,O g, ej:3:1 mrr = 11 200) wurcle in 100 ml 
Benzol geliist unt l  an einer S i d e  von 60 g Silicagel, init 15 9.b Wasser beladen, chromatographiert. 
Hcim Eluicren iiiit 13cnzol n i i t l  I3crizol-Essigcster-(l9: l)-(kmisch gcwannen wir aus dem Ein- 
dampfr~ckstantl tlurch .\nreil)en init Methanol 14 T Y I ~  cines Nebenprodukts, das bci 205-21 1 
schmolz ( ~ 2 ~ 7  ,,,,, - XXJO). l h r c h  Eluicrcn niit Bcrizol-Essigcster-(9 : 1)-Gemisch crhiclten wir ca. 
7 g EindampfriickstRntl untl tlaraus clurch Umkristallisicren aus wenig Methanol 0,7 g dl: 4: 9 ~ 1 1 -  

l(in-~~ethyl-l7a-li~~~rosy-21-acetox~-prcgnatrien-3,20-dion (XITI), das hei 210-21lo schmolz. 
F : z ~ ~ ,  rlllc ~ 1.5700. I )as Produkt ist ini l'apiercliron~atograinrn cinheitlich; Rf = 0,4-0,5 im Sy- 
stom Fr~rmarnitl/C'yc~loli~~xan-Henzol und R t  = 0,78-0,87 im System Formamid/Benzol. 

I )ic l~lemcntarnnnlysei, Spektralnulnahmen und optischen 1)rchungsbestiminuiigen wurtlen 
in unseren Spt:zi:tllal,oratoric.n unter der Leitnng der Herren Drs. H. GYSEL, W. PADOWETZ, 
14:. GANZ, H. ZOIKHER und R. ROMETSCH ausgeliihrt. 

16) 8. STAHL, Chemiker Zeitg. 82, 323 (1958). 



Volumen XLII,  Fasciculus VII (19.59) - No. 273 - 271 

SUMMARY 

Reduction of the 11-keto to the 11P-hydroxyl group in the 16a-methylated allo- 
pregnanes I1 and VIIIb has been accomplished. In tlic case of the 20-en01 acetate 
11, sodium borohydride was used, whereas in the case of the 11,20-diketone VIIIb, 
prepared in a conventional manner from 11, selective catalytic hydrogenation was 
employed. 

The 11B-hydroxyl group was eliminated in compounds IVb and XI  by treat- 
ment with perchloric acid in tetrahydro-furan. In the lla-series the 9,ll-double 
bond was introduced in nearly quantitative yield by treatment of the llcr-mesylatc 
XIId or llx-tosylate XI Ie  (prepared fromVI by bromination, acetoxylation, dehyd- 
rogenation with N-bromo-acetaniide and esterification of the lla-hydroxyl group) 
with lithium chloride in dimethylformamide. 

L.iS7 

Selenium dehydrogenation of XIV gave the A';.';"~l'-triene XIII. 

Forschungslaboratorien der CIBA AKTIENGESELLSCHAFT Easel, 
Pharmazeutische Abteilung 

274. Zur Kenntnis der Sesquiterpene und Azulene 

uber die Inhaltsstoffe der Asa foetida II. Farnesiferol B und C 
von L. Caglioti, H. Naef, D. Arigoni und  0. Jeger 

(10. x. 59) 

127. Mitteilungl) 

In  der vorangehenden Mitteilung dieser Reihc wurde dic Isolierung cler isomercn 
Farnesifcrole A, B und C, C,,H,O,, aus den schwerfluchtigen Bcstandteilen des 
Asa-foetida-Harzes beschrieben und fur das Farnesiferol A die Strukturformel I ge- 
sichert l). Nachfolgcnd berichten wir uber Vcrsuche, die zur Konstitutionsaufklarung 
dcr Isomeren T3 und C fiihrtcn. 

1. Konstitution und Konfiguration des Farnesiferols B 
Die UV.-Absorptionskurve dcs Farnesiferols R weist Maxima bei 326, 298, 252 

iind 242 mp, log E = 4,18, 3,93, 3,48 bzw. 3,60 auf, dercn Lagen mit denjenigen dcs 
Isomeren A praktisch ubereinstimmen. Auch das charakteristische 1R.-Spcktrum 
des Isomeren 13, in welchem eine fur nicht assoziierte Hydroxylgruppen (3590 cm-l) 
sowie mehrere fur Cumarinderivate typischc Uanden (1726, 1605 und 1100 cm-l) 
(Chloroform) auftreten, liess nahe strukturelle Beziehungen zwischen den bciden Iso- 
meren vermuten. Dicse spektroskopischen Bcfunde fuhrten zur Arbeitshypothesc, 
dass im Farnesiferol B ein wciterer Athcr des Umbelliferons mit einer ncuen C15- 
Komponente vorliege. In der Tat gelang es auch. bci der saurckatalysiertcn Hydrolyse 
das Umbelliferon zu isolieren ; dagcgcn waren alle Versuche, aus dcm Hydrolyscn- 
produkt die nicht aromatische Komponente des Athers zu fassen, crfolglos. 

Eine erste Auskunft iiber die Struktur dieses Teils der Molekel lieferten die folgen- 
den einfachen Versuche : dic vierte, bei der Hydrolyse nicht crfasste Saucrstoff- 

I) 126. Mitt.: Helv. 41, 2278 (1958). 




