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lo) a u s  A 4 - 3 ,  20-Diketo-17-methyl-2l-chlor-pregnen ( V I I I ) :  70 mg A4- 
3,20-Dilreto-17-methyl-21-chlor-pregnen (VIII) wurden in 5 em3 Eisessig gelost, mit 85 mg 
Kaliumacetat und 140 mg Kaliumjodid versetzt und 2 Stunden am Kiickfluss gekocht. 
Das Reaktionsgemisch wurde in Wasser eingeriihrt, mit Natriumhydrogencarbonat-Losung 
neutralisiert und mit Ather extrahiert. Die atherische Schicht wurde mit Wasser gewaschen, 
getrocknet und eingedampft. Der amorphe Ruckstand (65 mg) lieferte nach chromato- 
graphischer Reinigung an 2 g Aluminiumoxyd (Aktivitat 11) 55 mg Krystalle, die bis zur 
Schmelzpunktskonstanz aus kcher-Petrolather umkrystsllisiert wurden. Zur Analyse 
wurde die Probe 24 Stunden im Hochvakuum bei 80O getrocknet. Smp. 129-130O. 

3,598 mg Subst. gaben 10,544 mg CO, und 3,150 mg H,O 
C,,H,,O, Ber. C 80,44 H 9,82% Gef. C 79,97 H 9,80% 

Das Praparat gab in der Mischprobe mit dem oben beschriebenen 17-Methgl-pro- 

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abtcilung von Hrn. W .  Xanser 
gesteron keine Schmelzpunktserniedrigung. 

ausgefiihrt. 

Zusammenfassung .  
Aus 21-Chlor- bzw. 21-Brom-pregnenolon (I) ist unter Um- 

lagerung des Kohlenstoffgeriistes die A 5-3 8-Oxy-17 -methyl-%tio- 
cholensaure (ZITa) leicht zuganglich. Ails dieser Saure liess sich ein 
noch unbekanntes Homologes des natiirlichen Corpus-luteum-Hor- 
mons, das 1 7-Methyl-progesteron, auf zwei verschiedenen Wegen 
bereiten. 

Organisch-chemisches Laboratorium 
der Eidg. Technischen Hochschule, Ziirich. 

38. uber Steroide und Sexualhormone. 

2a, 3a- und 2p, 3/3- Oxido-chlolestane; Konfiguration 
der 2- Oxy-cholestane 

von A. Fiirst und P1. A. Plattner. 
(21. XII. 48.) 

160. Mitteilungl). 

Die beiden epimeren 2-Oxy-cholestane ( 2 8 ;  VTIa und 2 ~ ;  IXa), 
sowie das entsprechende Keton, das 2-Keto-cholestan (VIII) ,  sind 
vor einiger Zeit beschrieben worden2). Die Konstitution dieser Ver- 
hindungen, als in der Stellung 2 substituierte Cholestan-Derivate, 
ist durch den Abbau zu der Windaulcs- 7Jibrig-Saure3) gesichert. 

Die Zuteilung der Konfiguration an die heiden Alkohole VITa, 
hzw. IXa erfolgte jedoch lediglich auf Grund der Reaktion mit Digi- 

159. Mitt. Helv. 32, 270 (1949). 
L, L. Ruzicka, PI. 8. Plattner und M .  Furrer, Helv. 27, 524 (1944). 
3, B. 47, 2384 (1914). 
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tonin. Der mit Digitonin fallbare, bei 154O schmelzcnde Alkohol wurde, 
in Anlehnung an die Verhaltnisse bei den cpimeren 3-Oxy-cholestanen 
(Cholestanole), vorlaufig als 2~-Oxy-cholt.stan (VIIw ) hezeirhnet. 
Dem Alkohol vom Smp. 1 8 1 O  musste d a m  die Konfiguration eines 
2a-Oxy-cholestans (IXa) zukommen. 

Im Zusammenhang mit anderen Unt ei*suchungen i i l m  den ste- 
rischen Bau von verschiedenen Steroidcn liaben wir iins ~ i i m  die Auf- 
gabe gestellt, diese Konfigurationszuteilitng anf gc.sic.lierte experi- 
mentelle Basis xu stellen. Unsere Beweisfulining ging ;tus 1 on tiem von 
K .  Hattori und T. liawasakil) beschrie1)etien 2,3-Ox itlo-cholestan 
(,,Neoeholesten-oxyd") (II), vorlaufig unkwk:innt er Konfiqur:ttion. In  
der Annahme, dass die Hydrierung diesea Oxydcs zu e i t i c b m  Ceniisch 
von 2- und 3-Oxy-cholestanen gleicher Kon1igur:itiori fiihreri konnte, 
wurde die Verbindung nach versehiedenen ?,lethoden h j  tlrirrt 2). Da- 
bei wurde jedoch stets nur Epi-cholestanol (I11 ) eritaltw. Ihnehcn 
entstand etwas Cholestan. Es gelang dagtJgm nicht. in t lrri  I-Iydrie- 
rungsprodukten ein 2-Oxy-cholestan aufziifintleu. Inimer*hin war 
durch die Isolierung von Epi-cholestanol d i e  his ;inhin nn1)ekanntr 
Honfiguration des Oxyds 113) als 2a, 3a-0  uido-cliolest iin gesichert. 

Damit stellte sich das Problem, dab rioch u n l ) t ~ k a i i n t t ~  2g, 38-  
Oxido-cholestan (V) herzustellen und sein \'(.rhaltvn hei tier Elydrie- 
rung zu nntersuchen. 

Die Oxydation von d 2,3-Cholesten mit Il'ersaureri lit4rrl qusnti- 
tativ und einheitlich daa a-Oxyd 11. Eine Aloglichl. eit zur  i ' h ~ i - f  uhrung 
des a-Oxyds 11 in das j3-Oxyd V ergab sicli aur :rhnlic~lirii h i d e -  
gungen, wie sie dcr Uberfuhrung des Chol~~~tc.1.iri-p-oxpi~s 111 tlas ('ho- 
lesterin-a-oxyd zu Grunde lagen4). 

Die hydrolytische Aufspaltung des Ox) tl-Ririgr< voii I I iiiit Sau- 
ren fuhrt zu einem Cholestan-2,3-dio15), t tas a i i f  (:riiritl d t h r  Ent-  
stehungsweise als trans-Glykol IVa oder 1 l a c  a n z u q m  
D i d  liefert mit Pyridin und Acetanhydritl ein Il iacetal  I Y I )  ot1c.r VIb. 
(Smp. 135O), das sich gut zu seiner Identitiyieruiig cJigrii.1. 

Mit Essigsiiure l a s ~ t  sich das Oxyd I1 ziir Mono;ic~i~t yl-\'cr.\)indung 
IVc oder VIc (Smp. 113O) des Diols aufs~): lteii, tliv h i i ' l i  

Ausbeute zum Diol-diacetat IVb oder 1-1 b nccltj l i c w t r  1 

l) C. 1938, IT, 81; J. pharm. Soc. Jap. 57, 160 (1937) 
2, Vgl. dpn cxperiinentellen Teil. 
3, Auchdie Oxydationvon Lo~"-21-Oxy-nor-allo-~ holntlieii~aurr-lac toi1-(23 +2l)  

mit Benzopersaure verlief einheitlich. Dem Oxyd konntv n x h  den olrrigeri I:ewltaten die 
Konfigurationeines d20,22-2~,3~-Oxido-21-oxy-nor -allo-cholcnsm~rc-la~lons (23+21) 
[richtige Bezeichnung: 420,"-2cr, 3cc-Oxido-nor-allo-choli.n lacton-(P3 i 21 ) j zukommen; 
Helv. 28, 173 (1945). 

4, A .  PiLrst und F. Koller, Helv. 30, 1454 (1947). 
5 ,  K. Hattori und T. Kawasaki, C. 1938, 11, 81; J. pharm. Soc. .lap. 57, l(i0 (1937); 

vgl. R. E. Marker und L. Plambeck, Am. 61, SOC. 1332 (19x9). 
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Diacetat krystallisiert gut und durfte einheitlich sein. Das Diol selbst 
dagegen lasst sich nur sehwierig reinigen und zeigt wechselnde Schmelz- 
punkte. Die Frage nach der Konfiguration dieses Diols kann vor- 
laufig nicht sicher beantwortet werden. 

I I1 I11 

IVa R = R, = H V 
IVb R = R, = CH3C0 
IVC R = CH,CO; R, = H 
IVd R r= CH,CO; R , =  CH,SO2 

VIa R = R, = H 
VIb R = R, = CH3C0 
VIC R = H; R, = CH,CO 
VId R = CH3S02; R, CH,CO 

VIIa R = H VIII 
VIIb R = CH,CO 

IXa R = H 
IXb R = CH,CO 

Unter der Annahme, dass die Hydrolyse die gleiche Bindung an- 
greift, wie die Hydrierung, wurden sich fur das Diol und seine Derivate 
die Formulierungen IVa, IVb und IVc ergeben. Dass eine solche An- 
nahme nicht abwegig ist, zeigen die Beispiele der beiden Oxyde des 
Cholesterins, bei deren Hydrierung jeweils die gleichen O-C- 
Bindungen geoffnet werden, wie bei der Hydrolysel). Genau so rea- 
gieren auch die beiden Oxyde des trans-Dehydro-androsterons ”. 

Fiir den weiterenverlauf der Arbeit ist indessen die genaue Kennt- 
nis der Konfiguration des 2 ,  3-Cholestandiols nicht notig und nur 
wesentlich, dass es sich dabei urn eine trans-Verbindung handelt. 
Diese Bedingung aber wird auch von VIa, VIb und VIc erfiillt. 

Das Monoacetat vom Smp. 1 1 3 O  oder das olige Rohprodukt der 
aufspaltung des or-Oxyds mit Essigsiiure, in welchem die acetylierte 
OH-Gruppe sicher die P-Lage besitzt (Aufspaltung linter Walden’scher 

l) Ahnlich verhalten sich diese beiden Oxyde auch gegenuber verschiedenen anderen 
Reagentien, wobei jeweils eine Wulden’sche Umkehrung stattfindet. 

2, L. Ruzicku und A .  C. Muhr, Helv. 27, 503 (1944); PI. A .  Pluttner, Th. Petrzilka 
und W. Lung, Helv. 27, 513 (1944); PI. A .  Pluttner und W .  Lung, Helv. 27, 1872 (1944); 
8.  Fiirst und F. Koller, Helv. 30, 1454 (1945). 
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Umkehrung), fuhrt nach der Umsetzung niit Xet hansuli'osa~irechloritl 
zu einem Nesylat-acetat vom Hchmelzpunkt 12"- Ir'lOo. Diesem 
kornmt nach dem oben Gesagten wahrsclirinlicli flit) For inel IVd zu. 

Sowohl IVd, als auch ein VId erit~I,rechrndts 3 1 ~ s ~  kit-acetat 
muss nun in Andogie zu den Verha1tnishc.n beirn :~p--lc~~lo\v-T,-oxg - 
Cia-mesyloxy-cholestari (X), das mit Alkiili Cholcstc~rin-x-o~~d (XI )  

liefertl), unter Verseifung der Acetyl- Giwl)pe imtl  Al)sj)alt ring tleh 
Mesylat-Ions unter TfTaMe.n'scher Umkehmig ( h s  OXJ (1 1' tqeben. 
Tatshchlich konnte heim Kochen des MWJ lat-ucrt:rt s iiiit €<OH in 
Methanol das 2~,3~-Oxido-cholestan C,,H,,,() (Srril). 88" )  i n  ,stIhr gutel. 
Ausbeute erhalten werden. Dass bei diemi Rrak tiorit1ti iiicht etwi1 
rine unerwartcte Umlagerung eingetreten is1 . korintr tlim.11 (lie hydro- 
lytische Aufspaltung von V gezeigt w-crclcii. 1)aI)ei n nrtle ~- naeh 
Acetyliernng des Diols - ein mit dem auh ~ ~ , 3 . / - O x i t l o - t ~ l i o l ( ~ ~ t a n ( ~ I )  
gewonnenen itlentisches Diacetat IVb ode1 1 11) ( Sr i i I )~  1 :S.io) erhalten. 

Iytische Ilytlrierung, 
wie auch durch Retluktion mit Lithiumaliirriiniumh~ tlritl 2 ,  in das hei 
154O achmelzcncle, mit Digitonin fiillharc~ %-O\~-c~l io l ( I s ta r i~)  ubcr- 
gefiihrt aw-dcn. 

Bemerkenswert ist, dass offenbar aiicli hicr wietlri. (lie kata- 
lytische Tiydrierung die gleiche C-O-13iiitlnng ( a n  (" 3 )  :I 
vie die Hydrolyse. Seiner Entstehung a m  tiem /l-Oxytl gem: 
diesern 2-Oxy-cholestan die b-Konfigura tioit zul<oniiricn , so 
frither auf Grund der Fiillbarkeit mit Digi tonin ptroffenc %riteilung 
also zu Recht besteht. Fiir das zweite, h i  I81 O st.hriielztmlc 5-Oxy- 
cholestan ist damit die Konfiguration r i n w  2 x - O ~ )  -\7ci41)intlung 
ebenfalls gesichert. 

Es war nun interessant zu prufen, wie the sttbrischen Yerhiiltnissr 
tler beiden 2-Oxy-cholestane sicli auf die I'erseifnngsge 
cler Acetate VTIb und IXb auswirken. B u m  Yerglt3it.h wurtleri ituch die 
Acetate des Cholestanols und Epi-eholcst aiiols uiitrr gtritahen Bc- 
dingungen verseift4). Die Resultate sintl in dw nachst elienclen Ta- 
belle A zusammengestellt. 

Das n e w  Oxyd X konnte sowohl durtdh I r  

l) A. Furst und F. Koller, Helv. 30, 1454 (1947). 
2, PZ. A. Plaftner, H .  Heusser und A. B. Kulkunt/ ,  Helv. 31, 1x83 (1948). 
3, L. Ruziclca, PZ. A. Plattner und M .  Furrer, Helv. 27, 524 (1944). 
4, L. Iluzicka, M .  Furtw und M .  W .  Goldberg, Hclv. 21, 498 (1988). 
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Tabelle A. 

2 /?-Acetoxy-cholestan (VII b) . . 

3j3-Acetoxy-cholestan. . . . . . 
2a-Acetoxy-cholestan (IXb) . . . 

3a-Acetoxy-cholestan. . . . . . 

i 
I 
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10,9 
87,O 
91,7 
34,O 

I Verseifte Substanz I verseift zu o/, 

~ ~~~~ ~~ ~ 

Bedingungen: 0,01-n. KOH in Alkohol. 30 Minuten ko Len. 

Es zeigte sich dabei, dass in l%ereinstimmung rnit den Betrach- 
tungen an Stuart'schen Kalottenmodellen das !2,f?-Acetoxy-cholestan 
(VIIb) unter den vier gepruften Acetaten weitaus am schwersten 
verseifbar ist. 

Wir danken der Rockefeller Foundation in Kew York und der CI  B A  Aktiengesellschaff 
in Base1 fur die Unterstutzung dieser Arbeit. 

E x p e r i m e n t e 11 e r T e i I '). 
A 2,3 ~ C hole  s t e n ( X e  n c hol e s t e n),) ( I ) .  

A 2,3-Cholesten wurde direkt aus dem Gcmisch der beiden Cholestylbromide (er- 
halten aus Cholestanol oder Epi-cholestanol mit Phosphortribromid in Benzol3)) durch 
Kochen mit Chinnlinz) hergestellt. Der chromatographisch gereinigte und aus Ather- 
Alkohol umlirystallisierte Kohlenwasserstoff I schniolz bei 75O. Praparate, die uber das 
Dibromid gereinigt wurden, hatten die gleichen Eigenschaften. 

[a],, = + 67,4O; + 65,5O (c = 1,370; 0,990 in CHCl,) 

Zur Analyse wurde die Substanz vor dem Verbrennen geschmolzen. 
3,717 mg Subst. gaben 11,902 mg CO, und 4,123 mg H,O 

C,,Hd6 Ber. C 87,49 H 12,51% Gef. 87,38 H 12,41% 

2 a, 3a-Oxido-choles tan  (Neocholes tcn-oxyd)  (11)4) 

1 g ~l~ ,~-Choles ten  (I), gelost in 10 cm3 Chloroform, wurde bei - loo mit 1,l Mol 
Benzopersaure (in CHCl,) versetzt und 20 Stunden bei der gleichen Temperatur stehen- 
gelassen. Einc Titration zeigte, dass nach dieser Zeit 1 Mol Oxydationsmittel verbraucht 
worden war. Zur Aufarbeitung wurde das Reaktionsgemisch mit vie1 Ather versetzt und 
unter Eiskiihlung mit verd. Sodalosung gewaschen, bis kein Oxydationsmittel mehr im 
Waschwasser nachzuweisen war. Nach Waschen mit Wasser wurde die atherische Losung 
mit Natriumsulfat getrocknet, filtriert und eingedampft. Der Riickstand (1,05 g) krystal- 
lisierte spontan. Aus Ather-Alkohol umkrystallisiert bildet das Oxyd prachtige, bei 
105-106O schmelzende Nadeln. Bei der Priifung auf Einheitlichkeit durch Chromato- 
graphieren (neutralisiertes Aluminiumoxyd, Akt. 11-111) wurde alles mit Petrolather und 

l) Alle Schmelzpunkte sind korrigiert. 
2, J .  Mauthner, M. 30, 635 (1909); R. E. Marker, 0. Kamm, D. M .  Jones und L. W. 

Mixon, Am. Soc. 59,  1363 (1937); IT. Hattori und T .  Kawasaki, C. I938,11,81; J. pharm. 
Soc. Jap. 57, 160 (1937). 

,) L. Ruzicka, H .  IVirz und J .  Meyer, Helv. 18, 998 (1935); R. E. Marker, F.  C .  
Whitmore, 0. Kamm, T .  S. Oakwood und J .  M .  Blatterman, Am. Soc. 58,  338 (1936); 
T .  Kawasaki, C. 1939, 11,646; J. pharm. SOC. Jap. 58, 157 (1938). 

4, K.  Hattori und 2'. Kawasaki, C. 1938, 11, 81; J. pharm. Soc. Jap. 57,  160 (1937). 
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Petrolather-Benzol(l:4) eluiert. Alle 10 aufgefangencn Jkaktionen cmviescn 5ich als iden- 
tisch und schmolzen nach Umkrystallisieren bei 1050. 

[a],, =+36,0°; +36,9O (c = 1,530; 1,119 in ('HCI,) 
3,771 mg Subst. gaben 11,529 mg CO, und 3,965 nig H,O 

C,,H,,O Ber. C 83,87 H 11,99% C k f .  C 83.43 H ll,77°c, 

H y d r i e r u n g  von 2 a ,  3 a-Oxido-choles tan  ( I  [ )  z u  E p i - c h o l e s t a n o l ( I I 1 ) .  

a) 180 mg 2~,3u-Oxyd in 10 em3 Eisessig wurtlen mit 20 mg vorhydriertem PtO, 
(Adams) hydriert. In  1 '/z Stunden waren 12,2 em3 \.\'asserstoff verbrancht. Das Hydrie- 
rungsprodukt wurde filtriert, eingedampft (Smp. 'iO---150°) und anschliesscnd mit 2 em3 
Pyridin und 6 cm3 Acetanhydrid iiber Nacht bei Zinimertemperatiir acetyliert. Beim 
Chromatographieren des Acetylierungsgemisches wiirden folgende Substnnzen eluiert : 
1. Cholestan (Mischschmelzpunkt mit authentischeni Material zeigte keine Jhiedrigung), 
2. Epi-cholestanol-acetat (keine Erniedrigung des Schinelzpun ktcs in der lfischprobe), 
3. 2,3-Diacetoxy-cholestan (IVb oder VIb) (vgl. spatcr). 

b) 300 mg 2a,3a-Oxyd (11) in 60 em3 Feinsprit wurden init 200 riig vorhydriertem 
Platinoxyd (Adams) hydriert. I n  20 Stunden waren 22 (.m3 \%'asserstoff vcrbraucht. h'ach 
der Aufarbeitung wurde chromatographiert. Petrolathw und Petrolather- Kerizol- Gemische 
eluierten Cholestan und unverandertes 2u, 3a-0xido-c.holestaii. Berrzol nnd Bcnzol-Ather- 
Gemische brachten Epi-cholestanol, wahrend Cholcstan-2,R-djol mit hlicr-Methanol 
eluiert wurde. 

c) Weitere Versuche, durch katalytische Reduktion des Oxpds 11 zii einem 2-0x5.- 
cholestan zu gelangen, waren ebenfalls erfolglos. Hytlrilmmp niit Pd-('aCO,, in Feinsprit 
gab z. B. grosstenteils Busgangsmaterial zuriick, nc,br,n etwas 2,3-I)iol; Vrrsuche zur 
Hydrierung mit Raney-Nickel in Alkohol oder Dioxari uiid Plntinoxyd (ddrrnrsj in Dioxan 
liessen das Susgangsmaterial unverandert. 

d) 1 ,I g 2cc,3a-Oxido-cholestan (11) wurden in 50 em3 a.hsoliitrni Atht,r geliist und 
unter starkeni Riihren niit 35 cm3 einer titherisehen Liisirng von I,ithiiima.luiniiiiunihydrid 
(I em3 Losung = 3 mg LiAlH,) umgesetztl). Nach 40 .\linutctn Riihrrn h i  Zimmerteni- 
peratur wurde 5 Minuten erwarmt. Nach Erkalten M urde dic: Liisnng \orsicht~ig mit cis- 
kaltem Wasser zersetzt, dann mit verd. Schwefelsaurc mgesauert imd ausgciithert. Der 
Buckstand (1,l g) wurde mit Pyridin-Acetanhydrid ac*etyliert, und c1irom:Ltographiert. 
Dabei wurden 30 mg Cholestan, 670 mg Epi-cholestanol-;Lcetat und 230 nig 2,3-Diacetoxp- 
cholestan erhalten. 

2 , 3 - D i a c e t o x y - c h o l e s t a n  ( I V b  oder  V I b )  auy  2 a ,  3 r - O a l d o - c  holes tan  (11). 

150 mg 2cc,3a-Oxido-cholestan (11) wurden in 30 cnii Aceton gtlost, mit 5 em3 
Wasser und 0,2 om3 2-n. Schwefelsaure versetzt und 4h Stundcn bei Zrrnmc~itemperatur 
stehengelassen. Darauf wurde der grosste Teil dcs Licetons im Vakuiini verdampft und 
iiachher ausgeathert. Erhalten wurden 130 mg Krystalle (Smp. 160- 170"), dii. mit Pyridin 
und Acetanhydrid durch kurzes Erwarmen, dann Stc~henlasst~n (24 Stunden) h i  Zimmer- 
temperatur, acetyliert wurden. Zur Analyse wurde aus Allcohol unikrvstalliaiert ; Smp. 135O. 

[" In  =+57,4O (c = 1,083 iir Chlorotorinj 
3,592 mg Subst. gaben 10,034 mg C ' O L  urid 3,172 mg H,O 

C3,H,,0, Ber. C 76,18 H 10,73% C 76.24 H 10,82", 

Das gleichc Diacetat wird auch erhalten, wenn man die bpim Chiomntographieren 
von grosseren Mengen des Oxyds I1 entstandenen u r d  init Ather- Ukohol eluierten Auf- 
spaltungsprodukte acetyliert. Das freie Diol IVa oder V1,i  lasst s1c.h relati\ sclin er reinigen. 

I) PI. A .  Platfner, H .  Heusser und A. B. Rulkaiii~. Hel\. 31, 1885 (194q). 
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Cholestan-2,3-diol-monoacetat ( I V c  oder  V I c ) .  

1 g 2cc,3a-Oxido-cholestan wurden in 10 em3 Eisessig 3 Stunden am Wasserbad 
erhitzt, dann am Vakuum eingedampft. Riickstand 1,05 g 61. Dieses wurde iiber 30 g 
neutralisiertes Aluminiumoxyd (Aktivitat 11) chromatographiert. PetrolLther und Petrol- 
ather-Benzol-Gemische (650 cm3) eluierten 120 mg 01, das mit Tetranitromethan Gelb- 
farbung gab ; diese Fraktionen wurden nicht weiter untersucht. Benzol und Benzol-Ather- 
Gemische (700 cm3) brachten 800 mg 01. Dieses wurde durch Erwarmen in 5 cm3 Alkohol 
gelost. Nach viertagigem Stehen krystallisierten 400 mg Substanz (Smp. 95O). Nach vier- 
maligem Umkrystallisieren schmolz die in Nadeln krystallisierende Substanz bei 113O. 

[a]= = + 32,6O (c = 1,223 in Chloroform) 

3,582 mg Subst. gaben 10,277 mg GO, und 3,641 mg H,O 
C,,H,oO, Ber. C 77,97 H 11,28% Gef. C 78,30 H 11,37% 

Es liegt das Monoacetat IVc oder VIc dcs Diols IVa oder VIa vor. Sowohl das 
krystallisierte Monoacetat als auch dessen olige Mutterlaugen ergaben beim Acetylieren 
mit Pyridin-Acetanhydrid das bei 135O schnielzende Diacetat. 

C h o l e s t a n - 2 , 3 - d i o l - a c e t a t - m e s y l a t  ( I V d  o d e r  V I d ) .  

330 mg krystallisiertes Cholestan-2,3-diol-monoacetat wurden in 3 om3 Pyridin 
unter Kuhlung mit 300 mg Methansulfosaurechlorid versetzt. Nach 2 1/2 Stunden wurde 
das Reaktionsgemisch mit Eiswasser versetzt, in dther  aufgenommen, mit eiskalter ver- 
diinnter Salzsaure, mit verdiinnter Sodalosung und dann mit Wasser gewaschen. Kach 
Verdampfen der getrockneten atherischen Losung verblieben 350 mg Krystalle, die nach 
dreimaligem Umkrystallisieren aus dither-Benzin bei 129-130O schmolzen. 

[a],  = + 18,9O (c = 0,791 in Chloroform) 

3,635 mg Subst. gaben 9,148 mg CO, und 3,241 mg H,O 
C30H500SS Ber. C 68,66 H 9,99% Gef. C 68,68 H 9,99% 

Auch das rohe, noch nicht krystallisierte 2,3-Diol-monoacetat kann in das Acetat- 
mesylat iibergefiihrt werden, wenn auch mit geringerer Ausbeute. 

2 b ,  3 ,!I-Oxido-cholestan ( V ) .  

In eine heisse Losung von 3 g Kaliumhydroxyd in 240 cm3 Methanol wurden por- 
tionenweise 3,2 g 2,3-Dioxy-cholestan-acetat-rnesylat eingetragen und dann zwei Drittel 
des Methanols abdestilliert. Der Rest wurde nun im Vakuum bis auf ca. 25 em3 entfernt, 
der Ruckstand mit Ather versetzt, gewaschen, getrocknet und eingedampft. Das Gewicht 
des spontan krystallisierenden Reaktionsproduktes (Smp. 83O) betrug 2,16 g. Zur Analyse 
wurde am Ather-Alkohol umkrystallisiert ; Smp. 87,5-88,5O. 

[a], =+50,5O (c = 1.492 in Chloroform) 

3,545 mg Subst. gaben 10,875 mg CO, und 3,830 mg H,O 
C,,H,,O Ber. C 83,87 H 11,99% Gef. C 83,71 H 12,09% 

A u f s p a l t u n g  des  2 ,G, 3 /3-Oxido-cholestans.  140 mg B-Oxyd V wurden in 
analoger Weise, wie fur das cc-Oxyd I1 beschrieben wurde, in Aceton mit Wasser und verd. 
Schwefelsaure aufgespalten. Das Rohprodukt wurde acetyliert, wobei ein mit dem aus 
a-Oxyd I1 gewonnenen identisches Diacetat (Mischschmelzpunkt) resultierte; Smp. 135O. 

[a],  = + 59,3O ( C  = 1,070 in Chloroform) 

3,728 mg Subst. gaben 10,379 mg CO, und 3,58 mg H,O 
C,,H,,O, Ber. C 76,18 H 10,73% Gef. C 75,98 H 10,75% 
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H y d r i e r u n g  d e s  2 P , 3  P-Oxido-choles tans  ( V )  zii 2,9-Oxy-cl iolestai i  ( V i l a ) .  

a) 150 mg Platinoxyd (Adams) wurden in 10 em:$ Eisessig vnrhydricrt i ind dann mit 
500 rng p-Oxyd (in 25 em3 Eisessig) zusanimen mit IVasserstoff gcschiittiLlt. -4ufnahnie in 
80 Minuten: 30,9 em3. Die abfiltrierte Losung wurd(1 eingedampft ; Kiickstand: 500 mg. 
weiche Krystalle (Smp. 80-11O0). Durch Umkrystallisicmm sliep zwar dw Schinelzpunkt. 
aber cs lag offensichtlich noch ein Gemisch vor. Desh:ilb wurde allcs wietler wreinigt und 
iiber 15 g Aluniiniumoxyd (ncutralisiert, Aktivitat I I I )  ohroiiiatogr,zpliit~rt. Sach 110 ~i ig  
Cholestan (Petrolather) und 30 mg Ausgangsmaterial i Pctrolathcr-l%cnzciI 8 : 2 )  wurden rnit 
Benzol und Benzol-Ather- Gemischen 320 mg 2 P-Oxy-cholest;~n c.luiert. 

Zur Analyse wurde das Produkt aus Chlorofciriii-Alkohol iimkrystallisiert. Smp. 
15:3--154O. Eine heisse, 1-proz. Losung des 2B-Oxy-~.hc~Iest~aiis in .4lkoliol gah niit eincr 
0,5-proz. Digitonin-Losung (Alkohol-Wasser 7 :  3) nac.11 5-10 Minilten citw FAlliing; 38- 
Oxy-cholestan (Cholestanolj bildet unter den gleichvir I%edinguiigc.n sofort cLinen Siedrr- 
schlag. 

[all, = +34,2" (c = 0,782 iti ('tiloroiorni) 
3,682 mg Subst. gaben 11,242 mg C 0 2  und 4,079 nrg Ii,O 

C,,H,,O Ber. C 83,43 H 12,4676 ( s t f  C: 83.32 H I2.4)",, 
Die Mutterlaugen des 2B-Oxy-cholestans (V11 'I; 200 nigj H iirdt.n \erc\tiiigt iind in 

2 c 1n3 Pyridin mit 5 em3 Acetanhydrid 24 Stunden bc I Zimnif 1 tc.inperatur zt c~licngelassen, 
dann eine Stunde auf 60-70O erwarmt. Nach der .\utarbc~tung \ \urdr ( h i  iohe Acetat 
chrornatographiert (8 g Alumininmoxyd, neutralisiel t ,  l k t n  itat I I ) .  I )ic init Petrolather 
eluiertcn Fraktionen wurden aus Ather-Methanol n m l q  stallisirirt. D a s  J miv 2 /-l-Acetoxy- 
cholestan (VI Ib )  schmolz bei 77-78'. 

[rID =+26,5O; +27,3O 
3,597 mg Subst. gaben 10,604 mg CO, iind 3.730 nig H2C) 

C,,H,,O, Ber. C 80,78 H 11,70% (' 80.45 1% 11 .OO", 

Vcrscifung:  50 mg 2P-Acetoxy-cholestan ~ 1 1 1 t l c  u niit 5 ( n i l  mrSthaiiolischer Kali- 
lauge (13 mg KOH pro em3) 12 Stunden gekocht. Kr~r~1i  der Xufxlieittitig \tiiide in piitei 
Ausbeute das 2B-Oxy-cholestan (VIIa),  (Smp. 154") cdkaltcn. 

b) 300 rng 2B,3B-Oxido-cholestan wurden in :I0 t m3 ahsolritem At1rc . i  nut 150 nig 
Lithiumalumnuumhydrid (in 5 em3 absolutem Athei ) I eduziert Sach tlrr 4ufar beitung 
ivurden 270 mg 2,9-Oxy-cholestan mit dem Schniclzliurikt von 1.54" crh,rltc~~i 

(c = 0,971. t,1-68 111 ( 'liloiofortn) 

2 - K e t o - c h o l e s t a n  (1 I 1  1)l). 

200 mg 2,9-Oxy-cholestan (VIIa), gelost in 10 c t i i j  Eisc~sig. trirrdc I I  nut :3 (ni3 Chron- 
trioxyd-Losung in Eisessig (I em3 = 3,4 mg 0) Terse1 A t .  l ac11 1'1 htiinden htehen hei 
Zimmertemperatur wurden 3 em3 Methanol zugcgi~lieli und n,icli \I eltrren 30 3linutcn 
dampfte man em. Die atherische Losung des Rohprodrrktes 7% irrdc. init T erd. hc hu cfelsaurc. 
dann mit Wasscr gewaschen und getrocknet. Each Ihdampfen d e s  l ,o iu i i~~in i t te l s  1 CI- 

blieben 190 mg Krystalle mit dem Schmelzpunkt VOIL 126". Zui I'rufiing aiif  Einheitlich- 
keit und zur weiteren Reinigung wurde uber 6 g Aliiriiiiiiurnox> tl (ncutr cLliwrt, Aktivitat 
11) chromatographiert. Es wurden 6 Fraktionen (mit Pr.trolathcr- I3en7ol 8 2 cxluiert) auf 
gefangen, die nach Umkrystallisieren aus Ather-Metliaiiol bet I : W  s~hm01z1~1i. 

[aID =+50,7O (c = 1,132 i t i  ( hloroforin) 
3,616 mg Rubst. gaben 11,079 mg CC j L  iind 3.866 rng H,O 

C,,H,,O Ber. C 8337 H 11,99% ( e f  C ti3,62 H 11 Muc 
Das 0 xi m schmolz nach Umkrystallisieren atrs 1 'hloroforni -Met h,~nol bei 200". 

[aID =+13,8O (c = 0,8974 i n  ('hlorofo~rn) 
3,678 mg Subst. gaben 10,882 mg ('C 1, iind 3.876 iiig H,C ) 

C,,H,,ON Ber. C 80,73 H 1l,8Oo/, (Jet. C 80,73 H ll , i9 '  

l )  L. Ruzicka, PI. A.  Plattner und M .  Furrer, Helv. 27, 521 (1944) 
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2 a - O x y - c h o l e s t a n  ( I X a ) .  

Die Verbindung wurde nach Ruzicka, Plattner und Furrerl) durch Reduktion des 
2-Keto-chol~stans mit Natrium und Alkohol hergestellt ; Smp. 181O. Eine heisse, I-proz. 
Losung des 2 a-Oxy-cholestans in Alkohol, versetzt mit einer 0,5-proz. Digitonin-Losunp 
(Alkohol-Wasser 7: 3), gab erst nach einigen Tagen einen Niederschlag. 

[aID =+26,4O; +27,8O (c = 1,053; 0,837 in Chloroform) 

Zur Analyse wurde das Praparat im Hochvakuum bei 150O sublimiert. 
3,633 mg Subst. gaben 11,105 mg CO, und 4,012 mg H,O 

C,,H,80 Ber. C 83,43 H 12,45% Gef. C 83,42 H 12,367; 
Das 2 a - A c e t o x p - c h o l e s t a n  ( I X b ) ,  hergestelltaus2x-Oxy-cholcstanrnit Pyridin 

nnd A4cetanhydrid, schmolz bei 90°. 
[aID = -1,3O; O0 (c = 1,260; 0,672 in Chloroform) 

3,742 mg Subst. gaben 11,052 mg CO, und 3,931 mg H,O 
C,,H6,0, Ber. C 80,78 H 11,70% Gef. C 80,60 H 11,76% 

Die alkalische Verseifung liefert in guter Ausbeute das 2a-Oxp-cholestan zuruck. 

19,288 mg 
21,575 mg 
20,480 mg 
19,252 mg 

I 
I 

Vergleichende Verseifung von  Acetoxy-choles tanen .  

Die eingewogenen Acetate wurden init je I1 em3 0,01-n. alkoholischer Kalilauge je 
30 Minuten gekocht und dann der Alkaliverbrauch durch Titration mit 0,l-n. Schwefel- 
saure bestimmt. 

I Mmge I Substanz 1 Alkaliverbrauch /Verseift zu o/b I 
I 2 p-Acetoxy-cholestan 0,049 cm3 0,l-n. KOH 10,94 

2a-Acetoxy-cholestan 0,436 em3 0,l-n. KOH 87,03 
3 /3-Acetoxy-cholestan 0,436 cm3 0,l-n. KOH 
3a-Acetoxy-cholestan 0,152 em3 0,l-n. KOH 34,011 91’69 I 

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung von Hrn. W. Hanser 
ausgef uhrt. 

Zusammenfassung  . 
Es wurde die Konfiguration der beiden 2,3-C’holesten-oxyde und 

der beiden 2-Oxy-cholestane bestimmt. Unter den Acetaten von 
Epi-cholestanol, Cholestanol, 2u.-Oxy-cholestan und 2/l-Oxy-cholestan 
erwies sich dasjenige des letztgenannten Alkohols als am schwersten 
verseifbar, was mit Rlodellbetrachtungen iibereinstimmt. 

Organisch-chemisches Laboratorium 
der Eidg. Technischen Hochschule, Ziirich. 

Helv. 27, 524 (1944). 


