
52. Uber Bestandteile der Nebennierenrinde und verwandte Stoffe. 
46. Mittoilungl). 

Uberfuhrung von Substanz K in Substanzen J und 0 
von D. A. Prins und T. Reiehstein. 

(25.  111. 41.) 

Vor kurzem wurde uber Versuche znr Eliminierung der 2 1 -st:hn- 
digen Hydroxylgruppe in Substanz K ( J  ) berichtet2). Diese liatten 
den Zweck, die Konfiguration der beideri R~US Nebennieren isolierten 
Substanzen J und 0 am C-Atom No. 1 7  fcLstzulthgen. Da sie jedoch 
riegativ verliefen, musste die genannte I(onfigi1rationsfrage auf in- 
direkteni Wege entschieden werden2). Inzwischen ist es in e t i r a s  an- 
derer Weise nun (loch gelungen, Substaiiz K (I) in (lie beiden Sub- 
stanzen J (ILL) und 0 (IV) uberzufuhren, imd z ivm ohne das Asym- 
metriezentrum am C ,  anzugreifen. 

W r d  Substanz K (I) in wiissrigeni Dioxan mit 1 Mol-;iquiv. 
Perjodsiinre behandelt, so eritsteht in reliitiv guter Ausbeute tler Al- 
dehyd (11). Ein Teil davon konnte in krptallisiertem Zust:ind er- 
halten werden. Nach der Rnalyse liegt (bin Hytlrut vor; es murtle 

CH,OH 
HLOH CHO 
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magnesium-bromid behandelt. Das entstehende Reaktionsgemisch 
wurde in Form der Acetate getrennt. Dabei wurdrn neben etwas 
Acetat der unveranderten Substanz K (I) die Acetate von Sub- 
stanz J (111) und Substanz 0 (IT) erhalten. 

Da die genannte Umsctzung (las Asymmetriezentrum am C ,  
nicht beriihrt, so ist damit auch auf direktem Wege bewiexen, dass 
die Substanzen J und 0 in 17-Stellung dieselbc (p)-Konfiguration 
besitzen wie Substanz K. Bemerkenswert ist, dass auch bei dieser 
Reaktionsfolge iiicht wie fruher verniutet l) zur Hauptsache Sub- 
stanz 0, sondern wiederum vorzugsweise Substanz ,J gebildet wird. 

Die hier benutzte Rlethode zur Herstellung de.i Aldehyds (11) 
erlaubt auch die Gewinnung anderer, ahnlich ge bauter 17-Oxy- 
aldehyde. Aus den Allo-pregnan-tetrolen-(3 8, 17 a,  20,21) wird das 
17-Formyl-androstandiol-(3 8, 17  a )  erhalten. Ebenso lassen sich auch 
die in 5,6-Stellung ungesiittigten Aldehyde sowie die Lwei 17-Formyl- 
testosterone bereiten. Im experimentellen Teil wird (lie Herstellung 
eines der letzteren angegeben. Die genaue Beschreibung der anderen 
sol1 in einer besonderen Mitteilung erfolgen. 

Experimenteller Tei l .  
(Blle Schmelzpunkte sind korngiert.) 

17-Formyl-androstan-diol-( 3 8,178) (11). 
64 mg Substanz I( (I) wurden in 10 em3 reinstein Dioxan gelost 

und unter Umschwenken tropfenweise mit der Losung yon 41,5 mg 
Perjodsaure in 2 em3 Wasser und 3 em3 Dioxan T twetzt. Dureh 
Tupfelproben mit Mangansulfat untl Phosphorsaure nach P. PeigZ2) 
wurde festgestellt, dass nach 1 Stunde die Perjods:ture verbraucht 
war. Es wurde hieranf mit etw-as niehr Wasser ~e r se t z t  und im 
Vakuum fast bis zur Trockne eingctlampft. Der Riickstand wurde 
nochmals mit Wasscr T. erdunnt, grundlieh rnit Athcr ausgeschuttelt, 
die Atherlosung rnit Soda und Wasser gewaschen, mi t Natriumsulfat 
getrocknet, eingedampft und im Vakuum ganz getrocknet. Das er- 
haltene Rohprodukt wog 50 mg. Aus wenig Ather krystallisierten 
20 mg zu Drusen vcreinigter, feiner Nadeln, die bei 150-153O schmol- 
zen. Die spez. Drehimg betrug: [ R ] ;  = - 16,6O & so (c = 0,3 in 
Alkohol). Die Nadeln reduzierten in wenig Methanol qelost alkalische 
Silberdiamminlosung bei Zimmertemperatur fast nicht, jedoch stark 
bei gelindem Erwarmen. lllit I, 4-Dioxy-naphtalin in wenig Eisessig- 
Salzsaure nach Raudnitx und Pt4Zuj3) trat beim ICrwarmm IZot- 
farbung ein. Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 8 O 0  getrocknet. 

l) D. A. Prms, T .  Rezchateriz, Helv. 23, 1490 (1940). 
2, E. Fezgl, ,,Qualitative Analpse mit Hilfe von Tupfelreaktigmen", S. 312. 
3) 11. Ilamdnrtz, G. l'ultiy, B. 64, 2212 (1931); vgl. K. Mrescher, A .  Wettstewz, C. Seholz, 

Helv. 22, 894 (1939). 
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Die Substanz erwies sich jedoch als hygroskopiscli j nach den Ver- 
brennungswerten lag ein Halbhydrat vor. 

4,961 mg Subst. gaben 13,22 mg COz und 4,49 rng H,O 
C,nH3,03 (320,46) Ber. 74,95 H 10,07% 
C,,H,,O,+ I/, H,O (329,47) Ber. ,. 7%,90 ., 1 0 , l O ~ o  

Gef. .. 72,72 ., 10,13% 

U b e r f u h r u n g  von S u b s t a n z  K (I) in  S u b s t a n z  J (111) u n d  
S u b s t a n z  0 ( I F - ) .  

100 mg Substanz K wurden wie obeti oxydiert und gaben 80 mg 
rohes, neutrales Oxydationsprodukt. Diews murde in 3 cm3 abSolUteU1 
Henzol gelost, mit 15 em3 absolutem ;ither verddnnt und zu der 
siedenden, ;LUS 80 mg Magnesium bercbit n iitherischen Methyl- 
magnesiumbromid-Losung zulaufen gelassen, wobei sich ein un- 
loslicher Niedersehlag ausschied. Nach beendigtern Eintropfert wurde 
noch 1/2 Stunde unter Ruckfluss erwarml , dann mit 1 g Ammonium- 
chlorid und 10 g Eis zersetzt, abgetrennt und die wassrige Rchicht 
noch zweimal mit Ather ausgeschuttelt. Hie Athcrlosurigen wurden 
mit verdurinter Salzsaure, Sodalosung u n d  Wasscr geweschen, uber 
Natriumsulfat getrocknet und eingedainpft. Der Iiuckstand wog 
86 mg, er wurde in 1,5 em3 Pyridin gcliist, rnit 1 cm3 Essigtsaure- 
anhydrid versetzt und 16 Stunden bei 20" s1,ehm gelassen. tiierauf 
wurde im Vakuum eingedampft, der Ruckstand in Ather gelbst, 
neutral gewaschen, getrocknet und eingcihmpft. FJs wurden 96 mg 
rohes L4cetatgemisch erhalten, die uber 3 g Nuriiiriiumoxyd ( Merck, 
standardisiert nach Brockmam)  chromatographisch getrennt wurden. 
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Die Fraktionen 2-4 wurden vereinigt und ga>beii aus wenig 
Pentan nach Animpfen mit J-Diacetak Earblose Prismen vorn Smp. 
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150-157 O .  Die Mischprobe mit J-Diacetat gab keine Schmelzpunkts- 
erniedrigung. Dieses Material wurde mit den entsprechenden Anteilen 
aus den Fraktionen 5-8 vereinigt. 

Die Fraktionen 5-8 wurden nach entsprechender Kontrolle 
ebenfalls vereinigt und aus wenig Ather rasch umkrystallisiert. Dabei 
wurden kleine Nadeln erhalten, die bei 239-241O -9chmolzen. Die 
Mutterlauge wurde eingedampft, der Ruckstand in Pentan gelost 
und mit J-Diacetat angeimpf t, wobei eine reichliche Menge kleiner, 
derber Prismen auskrystallisierte, die bei 155-160° schmolxen. 

Die Fraktion 10 gab durch Umkrystallisieren aits Ather 1 2  mg 
K-Triacetat in Form farbloser Nadeln vom Smp. 17+-179O (Misch- 
probe). 

U n t e r s u c h u n g  d e s  t i e f schmelzenden  -1ce ta tes  ( J -  
Diace t  a t ). Die aus den Fraktionen 2-4 sowie aus d(1n Mutterlaugen 
der Fraktionen 5-8 isolierten Prismen wurden vereinigt, im Mole- 
kularkolben bei 0,Ol mm und 145-155O Badtemperatur sublimiert 
und nochmals aus wenig Pentan umkrystallisiert. Erhalten wurden 
25 mg farbloser Prismen vom Smp. 158--16OO. Die Mischprobe mit 
authentischem J-Diacetat gab keine Sehmelzpunktserniedrigung. 
Die spez. Drehung betrug: [X I ;  = + 24,3O i 4O ( c  = 0.495 in Aceton). 

Fur natiirliches J-Diaeetat aus Nebennieren wiirde fruher ge- 
funden: [a]; = + 24,6O f lo ( o  = 2,114 in Aceton)l). Bur Analyse 
wurde im Hochvakuum bei 80O getrocknet. 

15 5,005 mg Subst. zu 1,0125 cm3; 1 = 1 dm; [m]; = + 0,12O & 0,02O 

4,040 mg Subst. gaben 10,570 mg CO, und 3,380 mg H,O 
C,,H,,O, (430,57) Ber. C 71,40 H 9,58% 

Gef. ,, 71,40 ,, 9,36% 
U n t e r s u c h u n g  des  hochschmelzenden  , I ce t a t e s  (0-  

D i a c e t a t  ). Die bei 239-241O schmelzenden farblosen Nadelchen 
wurden im Hochvakuum sublimiert und nochmals a 11s Ather durch 
Einengen umkrystallisiert. Es wurden 8 mg farbloser Nadelehen er- 
halten, deren Schmelzpunkt aber unverandert bei 23?--241 O lag. Es 
gelang nicht, den Schmelzpunkt hoher zu bringen. Die Mischprobe 
mit authentischem O-Diacetat vom Smp. 249-250° schmolz bei 
240-248 O ,  gab also keine Schmelzpunktserniedrigung. Die spez. 
Drehung betrug: La]$ = -32,9O i 4 O  und [XI& = -39,4O i 4O (c  = 

0,280 in Aceton). 
2,830 mg Subst. zu 1,0125 cm3; I = 1 dm; = - O J 1 O  f O,OIo == - 0,09O f 0,OIO; ml" 

54fDl 

Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei SOo getrocknet. 
5,356 mg Subst. gaben 14,OO mg CO, und 4,49 mg H,O 

C,,H,,O, (420,57) Ber. C 71,40 H 9,58% 
Gef. ,, 71,31 ,, 9,38% 

Wegen der Schmelzpunktsdifferenz wurde zur Kontrolle eine 
Probe natiirliches O-Diacetat alkalisch verseift und ctas freie Trio1 
- 

l) M .  S'tezger, 2'. Reichstein, Helv. 21, 546 (1938). 
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unter genau denselben Bedingungen h i  Binimcrtemperat ur mit 
Pyridin-Acetanhydrid wahrend 16 Stundcn acety-liert. Ilas el hnltene 
Diacetat sclimolz nach Umkrystallisierm aus ;ither u ieder unver- 
iindert bei 249-2.50O. Da fruhere Analysenm-eutel) tlieser Siibstmz 
nicht zufrietlenstellend waren, wurde ditw Probe nach Trocknen ini 
Hochvakuuin bei 80° nochmals analysivrt . 

4,141 mg Subst. gaben 10,82 mg CO, und 3,69 ing H,O 
C,,H,,O, (420,57) Ber. C 71,40 H 9,58": 

Gef. ,, 71.30 ,, 9,70°, 
Fur die spez. Drehung von naturlicliern 0-Diacetat wurde frdher 

[K]: = -30,lO & 2O ( c  = 1,097 in Aceton) gefundenl). 
Der um l o o  zu tiefe Schmelzpunkt des aus Bubstmz K erhal- 

tenen Praparates muss daher durch einr Spur eincr schwer entfern- 
baren Verunreinigung bedingt sein. D:b Drehung, Mischprobe und 
Analyse stimmen, so durfte trotzdem sicherstehcn, dass es sich um 
0-Diacetat gehandelt hat. Die relativ geringe Mcnge hat eine ver- 
scharfte Reinigung nicht ermoglicht. 

17-Formyl-androsten-(4)-ol-(17/?)-on-( 3 ) .  
Der aus Pregnen-(4)-triol-(l7 p,20 /l,S1)-on-(3)2)3) erhaltclne 111- 

dehyd krystallisierte aus Aceton-Ather in dreieckigen Blattchen, die 
den Smp. 142-146O zeigten. Die Silbtm3iammin- imd die Dioxy- 
naphtalin-Probe waren positiv, jedoch iiicht so stark wie in dtln vor- 
hergehenden Fallen. 

Bur Analyse wurde im Hochvakmtm bei SOo getroeknt.1. 
3,140 mg Subst. gaben 8,680 mg CO, und 2.450 mg H,O 

C,,H,,O, (316,42) Ber. C 73,9I H 8,9%",, 
Gef. ,, 73,41 ,, 8,73", 

Die spez. Drehung betrug: [a]; 1- 49,4O 30 ( c  = 0.125 in 
Accton). 

4,320 mg Subst. zu 1,0125 em3; 1 = 1 din,  cx" ~ + 0 , 2 l o  0,01O D 

Semica rbszon .  Das aus dem Altlchyd in tibliclier TA-tlise bo- 
reitete Disemicarbazon liess sich dureh Rr.ystsllis:Ll ion ;bus 3lt4hanol 
in Form kkiner Nadeln gewinnen, dereri Smp. nber 350° lag (st;arke 
Braunfarbung bei 280--300°). 

Der Annlyse nach lag ein niclit gmz reinex Produkt 1 or:  

entsprechend 17.75 N 
C,,H,,O,N, (430,54) Ber. 3 19,53", 

2,412 mg Subst. gaben nacli Trockncn im Ho( lirakuurii br.1 80O 0.372 ( r i i  S, 

Die Mikroanalysen wurden von Hrn. Dr. lnrr. A. Sdroel ler ,  Brrlin, ,iusgefuhrt. 

Pharmezeutische Anst :bit der Unii-ersitat Iiasel. 
l) $1. Steiger, T. Keiehstein, Helv. 2 I ,  546 (I  93s). 
z, W .  Log~mann, Naturw. 27, 196 (1939). 
3, L. Ruzzcka, Paul MJl l e r ,  Helv. 22, 755 (1939). 


