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182. Uber Steroide und Sexualhormone. 
(104. Mitteilungl)). 

(23 -+ 12)-Laetone der Nor-desoxycholsllure-Reihe 2, 

von PI. A. Plattner und J. Pataki. 
(11. IX. 44.) 

Im Zusammenhang mit der Synthese des 12-Epi-14-desoxy- 
digoxigenins (IT) wurde vor kurzem3) die 3a, lag, 20-Trioxy-nor- 
cholansaure (I) beschrieben. Versuche, ausgehend vom Methylester 
dieser Verbindung, die 420122-3a, 12~-Dioxy-nor-cholens~ure (11) bzw. 
Derivate derselben herzustellen und durch anschliessende Oxydation 
mit Selendioxyd zum genannten Lacton (IV) zu gelangen, ffhrten 
jedoch nicht zum Ziel. Obwohl die rohen Oxydationsprodukte deut- 
liche JegaZ-Reaktion zeigten, konnte das inzwischen auf anderem 
Wege hergestellte 12-Epi-14-desoxy-digoxigenin3) daraus nicht in 
krystallisierter Form abgeschieden werden. 

Anschliessend wurde deshalb zur Wasserabspaltung die Trioxy- 
a h r e  (I) selbst der Behandlung mit Essigsaure-anhydrid unterworfen. 
Dabei entstand in glatter Reaktion ein neutral reagierendes Produkt, 
das 3,20-Diacetat des 3a, 12& 20-Trioxy-nor-cholansaure-lactons- 
(23+12) (111). Das Lacton bildet sich ubrigens bereits in der Kalte 
in ausgezeichneter Ausbeute. Durch Verseifung wird es quantitativ 
in die Trioxy-saure (I)  zuriickverwandelt. 

Die Bildung eines Lacton-Binges zwischen der 12-standigen 
Hydroxyl-Gruppe und dem Carboxyl der Seitenkette ist in der Gallen- 
sSiure-Reihe schon langst bekannt In neuerer Zeit sind solche 
Lactone besonders yon !P. Reichsteh und Mitarbeitern5) beschrieben 
worden. Wiihrend aber in diesen Fallen recht energische Bedingungen 
angewandt wurden (langeres Erhitzen auf ca. 300O) und die Bildung 
der Lactone neben der Abspaltung des C-12-Hydroxyls nur eine 
untergeordnete Webenreaktion darstellte, liefert die Trioxy-siiure (I) 
unter sehr milden Bedingungen in guter Ausbeute das entsprechende 
Lacton (111). Es lag nahe, diesen Unterschied darauf zuriickzufiihren, 

l) 103. ;Mitt., Helv. 27, 1177 (1944). 
2, Zur Bezeichnung (23+12) vgl. H. Sobotka, The Chemistry of the Sterids, London 

1938, p. 167. 
L. Ruzicka, P1. A. Plattner und J. Pataki, Helv. 27, 988 (1944). 

4, Vgl. z. B. H. Wieland und 0. Schliehfing, Z. physiol. Ch. 150, 267 (1925). 
5, H. B. Alther und T.  Raichstein, Helv. 25,805 (1942); V. Burckhardt und T.  Reich- 

stein, Helv. 25, 521 (1942); vgl. auch B. B. Longwell und 0. Wintersteiner, Am. SOC. 62, 
200 (1940). 
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dass im vorliegenden Falle ein Lacton mit nur 7 Ringgliedern, gegen- 
uber 8 Gliedern bei den Gallensauren, gebildet werden kann. Wir 
haben deshalb auch die Nor-desoxycholsaure selbst auf ihre Be- 
fahigung zur Lactonbildung hin untersucht. Tatsachlich konnte bei 
der Behandlung derselben mit Acetanhydrid, neben der als Haupt- 
produkt entstehenden Diacetyl-nor-desoxycholsaure, in etwa 10-proz. 
Ausbeute das 3-Acetat des Nor-desoxycholstiure-lactons C3cc-Acet- 
oxy-l2j3-oxy-nor-cholans~ure-lacton-(23+12)] ( IX) erhalten werden. 
Obwohl demnach, gegeniiber der Desoxycholsaure die Lactonbildung 
bei der Nor-saure erleichtert erscheint, sind doch bei der Trioxy- 
saure (I) offenbar noch andere, die Lactonisierung fordernde Fak- 
toren vorhanden. Man kann dabei an einen Einfluss der 20-standigen 
Hydrosyl- Gruppe oder einer eventuell von der Xor-desoxycholsaure 
verschiedenen sterischen Anordnung an C SO1) oder beider Faktoren 
zugleich denken. 

Durch Wasserabspaltung aus dem Lacton (111) der Trioxysaure 
liess sich nun leicht ein gut krystallisiertes, ungesattigtes Lacton (V) 
erhalten. Die durch Verseifung desselben gewonnene d20*22-3cc, 12g- 
Dioxy-nor-cholensaure (11) konnte jedoch in Ubereinstimmung mit 
den fruheren Erfahrungen2) weder als solche, noch in Form ihrer 
Derivate krystallisiert erhalten werden. 

Wir versuchten anschliessend noch, das ungesattigte Lacton (V) 
durch Hydrierung mit dem Lacton (IX) der Nor-desoxycholsaure zu 
verkniipfen. Dabei bildete sich aber praktisch ausschliesslich ein iso- 
meres Lacton (VII), das bei der Verseifung ein Isomeres der Nor-De- 
soxycholsaure lieferte. Offensichtlich liegen die 20-Isoverbindungen 
vor. Bemerkenswert ist es, dass die Hydrierung in diesem Falle im 
Gegensatz zu fruheren Befunden3) praktisch ausschliesslich in die 
20-Iso-Reihe fuhrt. 

Anschliessend m r d e  noch die Oxydation des ungesattigten Lac- 
tons (V) mit Selendioxyd untersucht. Es wurde dabei in befriedigender 
Ausbeute das 3-Monoacetat des 420122-3~, lag, 21-Trioxy-norcholen- 
s~ure-lactons-(23+12) (TI) erhalten. Die Stellung der neu einge- 
fuhrten Oxy-Gruppe am C-Atom 2 1  ist durch die weiter unten be- 
schriebenen Umsetzungen gesichert. Das neue Lacton gibt keinen 
Legal-Test. Interessant ist sein Verhalten bei der Verseifung. Sowohl 
bei alkalischer, wie bei saurer Behandlung wird eine Saure erhalten, 
welcher die Formel (VIII) zukommen muss. Die Verbindung schliesst 
sich offenbar wegen der Trans-Stellung von Carboxyl und Osymethyl- 
Gruppe (C 21) nicht zum 12-Epi-14-desoxy-digosigenin (IV). Alle 

') Nach der Herstellungsweise und auf Grund ihrer Umsetzungen diirfte dagegen 
die Trioxy-Saure in bezug auf C 17 die Konfiguration der natiirlichen Sterine besitzen. 

?) Helv. 27, 989 (1944). 
3, PI. 8. Plaflner und J .  Pataki, Helv. 26, 1241 (1943). 
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Versuche, eine Trans-cis-Umlagerung und anschliessende Lactoni- 
sierung zwischen C 23 und 2 1  zu erzwingen, blieben erfolglos. Da- 
gegen tritt Busserst leicht und quantitativ eine Relactonisierung zum 
(23+12)-Lacton (VI) ein. Diese Reaktion wird durch die Doppel- 
bindung und die dadurch bewirkte Fixierung der lactonbildenden 
Gruppen offenbar stark begi,instigt. Von Interesse ist auch die Beob- 
achtung, dass die Saure (VIII) die Behandlung mit Alkali ohne Iso- 
merisierung ertragt, wtihrend die natmlichen Herzgift-Lactone bzw. 
die davon sich ableitenden cis-Sauren dabei in  die entsprechenden 
y-Aldehydo-sauren ubergehenl). 

Ausgehend vom Diacetat des Lactons (VI) liessen sich noch 
folgende interessante nergi inge verwirklichen. Die Hydrierung fuhrte 
unter Aufnahme von etwa 1% Mol H, zu einem Gemisch zweier 
Hydrierungsprodukte. Im  ersten lag das schon beschriebene Acetst 
des 20-Iso-nor-desoxycholsaure-lactons (VII) [3a-Acetoxy-l2~-oxy-20- 
iso-nor-cholansaure-lacton-(23+12)] vor, das unter Eliminierung der 
Acetoxy-Gruppe an C 21 und gleichzeitiger Hydrierung der Doppel- 
bindung entstanden war. Das zweite Hydrierungsprodukt war das 
Diacetat eines gesiittigten Lactons (X)  [3a, 21-Diacetoxy-12p-osy- 
20-iso-nor-cholans~ure-lacton(23+12)]. Dieses liess sich durch Ver- 
seifung und Relactonisierung mittels verdunnter Saure in das Isomere 
(23+21) -Lacton (XI)  uberfuhren. Beide Verbindungen gehoren in- 
bezug auf die sterische Anordnung an C 20 ebenfalls der Iso-Reihe 
an. Das Lacton (XI)  ist identisch mit einem aus 13-Epi-14-desosy- 
digosigenin (IV) erhiiltliehen Hydrierungsprodukt, woruber spater 
berichtet werden wird. 

Die Existenz und die Leichtigkeit der Bildung der beschriebenen 
(33+12)-Lsctone sind fiir die Stereochemie der Gallensauren von 
Interesse. Wir wollen hier auf diese Fragen nicht naher eingehen, 
cia sie von T. Reidstein bereits eingehender diskutiert wurden und 
am Beispiel der Bis-nor-sauren weiterbearbeitet rrerden2). Es sei nur 
darauf hingewiesen, dass unsere Befunde mit den Ansichten Reich- 
stein's im besten Einklang stehen. Von besonderem Interesse ist in 
diesem Zusammenhang vielleicht die Tatsache, dass die Nor-desosy- 
cholsaure relativ leicht ein 7-glieclriges (23+12)-Lacton bildet, wiih- 
rend die Bis-nor-desosycholsaure 2, nicht mehr zur Lactonbildnng 
befahigt scheint, obwohl hier ein 6-gliedriges Lacton entstehen 
konn te. 

Der Rockefeller Foundation in New York und der Gesellschaft f i i r  Chemische Industrie 
in Base1 danken wir fur die Unterstutzung dieser Arbeit. 

Vgl. W. D. Paist ,  E.  R. Blout, F.  G. Uhle und R. C. Elderfield, J. Org. Chem. 6, 
273 (1941). 

2, B. Koechlin und 2'. Reichstein, Helv. 25, 918 (1942); 2'. Reichstein, Vortrag a n  
der Winterversammlung der Schweiz. Chemischen Gesellschaft, Bern, 26. Februar 1944. 
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E x p e r i m en  t e 11 e r T e i 1 I). 
3a, 20-Diacetoxy-12~-oxy-nor-cholansiiure-lacton (23 -+ 12) *) 

(Diacetet von III). 
500 mg 3 a, 12 ~,20-Trioxy-nor-cholansiiure3) wurden rnit 3 cm3 Essigsiiure-anhyd 

und 0,3 cm3 Pyridin 1 Stunde auf dem Wasserbad erwiirmt und anschliessend 5 Stunden 
im C)lbad bei einer Badtemperatur von 165O am Riickfluss erhitzt. Nach dem Erkalten 
wurde der erstarrte Kolbeninhalt mit wenig Wasser und 5 cm3 Dioxan versetzt und 10 
Minuten aufgekocht. Das durch Zusatz von Wasser ausgeschiedene Produkt wurde in 
Ather aufgenommen, mehrmals mit verdiinnter Sodalosung, dann mit verdiinnter Salz- 
siiure und Wasser gewaschen. Die neutrale Losung wurde getrocknet und eingedampft. 
Der haibfeste Ruckstand wog 507 mg und gab nach Umkrystallisieren aus Methylalkohol 
340 mg eines 251-253O schmelzenden Produktes. In Dioxan-Wasser gekocht, erleidet 
dieses keine Veranderung und reagiert auch bei langerem Stehen nicht mit Diazomethan. 
Die alkalische Verseifung fiihrt zu der Trioxy-siiure zuriick. Im Hochvakuum sublimiert 
es leicht. Beim weiteren Umkrystallisieren aus Nethylalkohcl stieg der Schmelzpunkt auf 
254,5-255,5O. 

Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 215-220O sublimiert. 
3,717 mg Subst. gaben 9,597 mg CO, und 2,943 mg H,O 

C2,H4,,06 Ber. C 70,40 H 8,7596 
Gef. ,, 70,46 ,, 8,86’3, 

[a]: = +34O (c = 0,7907 in Chloroform) 

rnit Pyridin und Acetanhydrid in der Kiilte in guter Ausbeute. 
Das gleiche Produkt bildet sich auch bereits beim lkngeren Stehen der Trioxysiiure 

L I ~ ~ ~ ~ ~ -  3 a - A c e t ox y - 12 p - ox y - nor - c h olens iiur e -lac t on ( 2 3 -+ 1 2 ) 
(Acetat von V). 

2,O g 3a,20-Diacetoxy-12 /?-oxy-nor-cholansaure-Iacton wurden in 4 Portionen von 
je 500 mg im Wasserstrahlvakuum mit freier Flamme destilliert. Die Destillate stellen 
eine hellgelbe, glasige Masse dar. Diese wurde in Ather aufgenommen und die Losung nach 
Waschen mit verdiinnter Soda und Wasser getrocknet und auf ein kleines Volumen ein- 
gedampft. Durch Zusatz des gieichen Volumens Petrolather liess sich das Produkt in 
langen filzigen Nadeln vom Smp. 166--167,5O ausscheiden (1,46 g). Nach zweimaligem 
Umkrystallisieren aus Ather-Petrolather wurde der konstante Schmelzpunkt von 170,5 
bis 171,5O erreicht. 

Zur Analyse wurde nochmals umkrystallisiert und im Hochvakuum 12 Stunden bei 
80° getrocknet. 

3,644 mg Subst. gaben 10,OO mg CO, und 2,955 mg H,O 
C,,H3,04 Ber. C 74,96 H 9,06?6 

Gef. ,, 74,89 ,, 9,072/, 
[a]’,” = + 24,5 (c = 0,767 in Chloroform) 

Das Produkt gibt mit Tetranitromethan in Chloroform keine Gelbfarbung. Der 
Legal-Test ist negativ. 

Verseifung : 200 mg des obigen Produktes wurden mit 10 cm3 2,5-proz. metha- 
nolischer Kalilauge 2 +$ Stunden am Riickfluss gekocht. Dann wurde mit wenig Wasser 

Alle Schmelzpunkte sind korrigiert und im evakuierten Rohrchen bestimmt. 
2, Zur Bezeichnung (23 -+ 12) vgl. H .  Sobotka., The Chemistry of the Sterids, London 

3, Helv. 27, 991 (194.4). 
1938, p. 167. 
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versetzt und der Nethylalkohol im Vakuum entfernt. Xach Ansauern mit verdunnter 
Salzsiiure wurde das ausgeschiedene 01 in Ather aufgenommen. Die Btherische Losung 
wurde mit Wasser gewaschen, getrocknet und eingedampft. Der olige Ruckstand liess 
sich nicht krystallisieren. Auch nach Veresterung mit Diazomethan und Filtrieren uber 
Aluminiumoxyd konnte der olige Ester im Einklang mit friiher') gemachten Erfahrungen 
nicht zur Krystallisation gebracht werden. 

0 x y d a  t i o n  d e  s A''? 22- 3 cc - A c e t o x y  - 1 2 /?-ox y - n o r  - c h o  1 e n s  iiur e ~ 

l a c t o n s - ( 2 3 +  1 2 )  m i t  Se lendioxyd.  
1,5 g A20~22-3ci-Acetoxy-l2/?-oxy-nor-cholensaure-lacton wurden in 40 cm3 Essig- 

saure-anhydrid gelost und nach Zusatz von 1,3 g Selendioxd (in 2 cm3 Wasser) unter 
Riihren auf 100° erwarmt. Nach ca. 10 ?/Linut,en begann die Selenabscheidung und die 
Temperatur wurde allmahlich auf l l O o  gesteigert. Nach 2 Stunden wurde die Losung 
gekiihlt und vom Selen abfiltriert. Das Filtrat wurde mit Wasser stark verdiinnt, kurz 
aufgekocht und nach dem Erkalten mit Ather extrahiert. Die Losung wurde nit Wasser 
gewaschen, mit Tierkohle gut durchgeschuttelt, filtriert, uber Natriumsulfat getrocknet 
und eingedampft. Der Ruckstand wurde in wenig Aceton gelost. t 'oer Nacht fie1 ein Teil 
(590 mg) des Oxydationsproduktes ah noch schwach gelbgeflrbte Krystalle vom Smp. 
220-2220 aus. Die Nutterlauge (978 mg) wurde in Benzol-Petrolather 2 : 1 gelost und 
uber 10 g Aluminiumoxyd (Aktivittitsklasse II)2) chromatographiert:.Die ersten eluier- 
baren Anteile lieferten 110 mg Ausgangsmaterial. Die Benzol- und Ather-Eluate gaben 
noch 200 mg des bei 220-222O schmelzenden Oxydationsproduktes. Letzteres (total 
790 mg) wurde aus Aceton unter Zusatz yon Tierkohle umkrystallisiert. Dieses Verfahren 
wurde noch zweimal wiederholt, bis die erhaltenen Krystalle farblos waren. Der Schmelz- 
punkt blieb dabei unverandert. Das Produkt gab keinen Legal-Test. ES liegt das 
Az0yz2- 3 a - Ace t o x y  -1  2 /? ,2  1 -d iox  y - n o r  - c holensa,ure  - lac  t on  - ( 2 3 -+ 1 2 ) vor. 

Zur Analyse wurde nochmals durch Aluminiumoxyd filtriert, aus Aceton umkry- 
stallisiert und 20 Stunden im Hochvakuum bei 120° getrocknet. 

3,792 mg Subst. gaben 10,018 mg CO? und 2,976 mg H,O 
C25H3605 Ber. C 72,OS H S,71% 

Gef. ,, 72,lO ,, 5 , 7 8 O / ,  
[XI: = + 1S,3O (c = 2,2 in Chloroform) 

A c e t y l i e r u n g  : 500 mg des obigen Oxydationsproduktes liess man rnit 2 cm3 
Essigsaure-anhydrid und 2 cm3 Pyridin iiber Nacht stehen. Dann wurde im Vakuum 
eingedampft und der Ruckstand, in Benzol gelost, iiber 5 g Aluminiumoxyd filtriert. 
Das so gereinigte Produkt wurde aus Methylalkohol umkrystallisiert. Konstanter Smp. 
192-193,5O. Mit Tetranitromethan gibt das A20~2z-  3 a ,  2 1 - D ia  ce t o u y  - 1 2 @ - o x y  - n or - 
cholens%ure-lacton-(23+- 1 2 )  (Diacetat vonVI) keine Gelbfarbung. Der Legal-Test 
ist negativ. 

Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 170-175° sublimiert. 
3,679 mg Subst. gaben 9,532 mg CO, und 2,738 mg H20 

C,,H3806 Ber. C 70,71 H S,35% 
Gef. ,, 70,71 ,, 8,33% 

[a]: = + 54,5O (c = 0,544 in  Chloroform) 
U. V.-Absorptionsspektrm: 1 = 221 mp, log E = 3,55. 

Ve r 9 e if u n g d e s L I ~ ~ , ~ ~ -  3 cc , 2  1 - D i a c e t o  Y y - 1 2 @ - o x y - n o r - c h o len  s 3 u r e  - 
l a c t o n s - ( 2 3 +  1 2 ) .  

a) m i t  Salzsi iure  i n  D i o x a n :  350 mg des Diacetats wurden in 12 cm3 Dioxan 
gelost und mit 6 om3 2-n. Salzsaure 4 Stunden am Riickfluss gekocht. Dann wurde im 

l) Helv. 27, 992 (1944). 
2, H. Brockmann und H. Sehodde?, B. 74, 73 (1941). 
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Vakuum zur Trockne eingedampft und der Ruckstand aus Alkohol krystallisiert. Erhalten 
wurden 220 mg vom Smp. 237-242O. Nach vienmligem Umkrystallisieren erhohte sich 
der Schmelzpunkt auf 251,5-253,5O (u. Zers.). Der Legal-Test ist negativ. Das Produkt 
reagiert sauer. Es diirfte die 420~22-3x, 12/3,21-Triosy-nor-cholensi-iure (VIII) mit 
Trans-Stellung yon Carbosyl- und Oxymethyl-Gruppe vorliegen. 

Zur Analyse wurde zuerst 20 Stunden bei 130° im Hochvakuum getrocknet. 
3,844; 3,753 mg Subst. gaben 9,756; 9,536 mg CO, und 3,175; 3,12 mg H,O 

C,,H,,O,. Y2C,H,0H Ber. C 69,36 H 9,45% 
Gef. ,, 69,26; 69,34 ,, 9,26; 9,30% 

Nach weiterem Trocknen (20 Stunden, 150O) im Hochvakuum wurden folgende 
Analysenwerte erhalten : 

3,712 mg Subst. gaben 9,524 CO, und 3,046 mg H,O 
C23H380, Ber. C 70,37 H 9,2476 

Gef. ,, 70,02 ,, 9,18% 
[a]: = - 20,7; - 20,lO (c = 0,599; 0,576 in Alkohol) 

U. V.-Absorptionsspektrm: 3, max = 229 mp, log E = 4,l. 

b) m i t  m e t h y l a l k o h o l i s c h e r  K a l i l a u g e  : 100 mg Diacetat wurden mit 5 cm3 
2-proz. methanolischer Kalilauge 1 Stunde am Ruckfluss gekocht. Nach Zusatz von 
2 cm3 Wasser wurde der Methylalkohol im Vakuum abgedampft. Die zuriickbleibende 
klare Losung wurde mit verdiinnter Salzsiiure angesiiuert. Der entstandene Niederschlag 
wurde abfiltriert und mit Wasser gut ausgewaschen. Nach Trocknen und Umkrystalli- 
sieren aus Methylalkohol lag der Schmelzpunkt bei 24S-25Oo (u. Zers.). Das Produkt 
gab mit dem aus der sauren Verseifung erhaltenen keine Schmelzpunktserniedririgung. 

R e a  c e t y l ie  r u n g  d e  s V erseif u n g  s p r  o d u  k t e s : 40 mg A2'>=-"-3a, 12 /?, 21-Trioxy - 
nor-cholensiiure liess man rnit 0,5 cm3 Essigsiiure-anhydrid und 0,5 cm3 Pyridin 20 Stun- 
den bei Zimmertemperatur stehen. Nach Aufarbeitung und Umkrystallisieren aus Methyl- 
alkohol schmolz das so gewonnene Produkt bei 189,5-190,5O und gab mit dem A20*22- 
3a, 21 -Diacetoxy-12~-oxy-nor-cholensaure-lacton-(23 -+ 12) keine Schmelzpunktsernie- 
drigung. 

H y d r i e r u n g d e s A20,22- 3 a - Ace t o  x y - 1 2 0  - o x y - n o r  - c h o 1 e n s  a u r e - 1 a c t  on s - 
( 2 3 3 1 2 )  (Acetat von V). 

300 mg Lacton wurden mit 60 mg vorhydriertem Platinosyd in 15 em3 Feinsprit. 
hydriert. In  4 Stunden wurden 16,s cm3 Wasserstoff aufgenommen (ber. f i i r  1 Mol H, : 
16,8 cm3, 00, 760 mm), worauf die Hydrierung aussetzte. Nach dem Abfiltrieren vom 
Katalysator wurde in  Vakuum eingedampft. Der krystallisierte Riickstand schmolz bei 
198-200O. Nach mehrmaligem Umkrystallisieren wurde ein Schmelzpunkt von 222-224O' 
erreicht. Es liegt das 3 a  - Ace t o x y  -1 2 /3 - o x y  ~ 20-is0 - n o r  - c h o l a n s  Bure - lac  t on - 
( 2 3 +- 1 2  ) (Acetat von VII) vor. 

Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 200O sublimiert. 
3,692 mg Subst. gaben 10,090 mg CO, und 3,121 mg HzO 

C4,HC803 Ber. C 74,59 H 9,52q/, 
Gef. ,, 7438 ,, 9,46?; 

[a12 = i- 46,lO (c = 1,242 in Chloroform) 

3a,12~-Dioxy-2O-iso-nor-cholansaure (20-Iso-nor-desoxycholsaure). 
100 mg 3a-Acetosy-12 ~-oxy-20-iso-nor-cholans~ure-lacton wurden mit 3 cm3 5-proz. 

methanolischer Kalilauge 1 Stunde auf dem Wasserbad gekocht. Nach Zusatz Ton Wasser 
wurde der Nethylalkohol im Vakuum entfernt und die alkalische Losung zur Ent- 
fernung von Spuren neutraler Produkte mit dther  ausgeschiittelt. 
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Die wasserig-alkalische Losung wurde angesauert und die ausgeschiedene Saure in 
Ather aufgenommen. Die gewaschene Ltherische Losung gab nach Trocknen und Ein- 
dampfen 85 mg Saure vom Smp. 222,5-225O. Einmaliges Umkrystallisieren aus Aceton 
erhohte den Schmelzpunkt auf den konstanten Wert von 231,5-233O. 

Zur Analyse wurde 20 Stunden bei 105" und 1 Stunde bei 1 5 0 O  im Hochvakuum 
getrocknet. 

3,732 mg Subst. gaben 9,972 mg CO, und 3,387 mg H,O 
C,3H,804 Ber. C 72,97 H 10,12% 

Gef. ,, 72,91 ,, 10,16:/0 
[a]'," = +51,2" (c = 1,04 in  Alkohol) 

H y d r  ie r  u n g  v o n  A20,22- 3 a, 2 1 - D ia  c e t o x y - 1 2 B - o x  y - n o r  ~ c h olen sa u r  e - 1 a c t o n  - 
( 2 3 + - 1 2 )  ( D i a c e t a t  von V I ) .  

400 mg Diacetoxy-lacton wurden in 20 cm3 Feinsprit in Gegenwart von 115 mg 
vorhydriertem Platinosyd in Wasserstoffatmosphare geschuttelt. In 20 Stunden wurden 
32,9 cm3 (1,6 Mol) Wasserstoff aufgenommen, worauf die Hydrierung zum Stillstand kam 
(ber. fur 1 Mol H,: 19,6 cm3, 00, 760mm). Die Losung wurde vom Platin abfiltriert. 
Das nach Abdampfen des Alkohola zuruckbleibende 01 krystallisierte aus Methylalkohol; 
Smp. 160-168". Da das Krystallisat (310mg) deutlich ein Gemisch darstellte, wurde 
es uber 7,5 g Aluminiumoxyd (Aktivitltsklasse I) chromatographiert. Die mit Petrolather- 
Benzol eluierten Anteib krystallisierten sofort und zeigten nach wiederholtem Umkry- 
stallisieren aus Xethylalkohol einen Schmelzpunkt von 221-224O. Sie gaben mit dem 
3 a-Acetoxy-12 /3-oxy-20-iso-nor-cholans8ure-lacton-(23 -f 12) keine Schmelzpunktsernie- 
drigung. 

Die spateren Eluate (93 mg) krystallisierten nach Zusatz von Methanol ebenfalls 
und zeigten nach dreimaligem Umkrystallisieren einen Schmelzpunkt von 191,5-192,5". 
Mit dem Ausgangsmaterial gemischt wurde eine deutliche Schmelzpunktserniedrigung 
beobachtet. Es liegt das 3a, 2 1 - D i a c e  t o x y  - 1 2  8- ox y -2 0 - is0 -no r  - c h o l a n s a u r e  - 
l a c t o n - ( 2 3 + - 1 2 )  (Diacetat von X) vor. 

Zur Analyse wurde 16 Stunden bei looo im Hochvakuum getrocknet. 
3,690 mg Subst. gaben 9,494 mg CO, und 2,900 mg H,O 

C,,H,,O, Ber. C 70,40 H 8,750,; 
Gef. ,, 70,21 ,, 8,790,; 

[a]: = + 67,8O (c = 2,339 in Chloroform) 

f ' b e r f u h r u n g  d e s  3a,21-Diacetoxy-12~-oxy-20-iso-nor-cholansaure- 
lactons-(23-+ 1 2 )  i n  3a, 12~,21-Trioxy-20-iso-nor-cholansaure-lacton- 

( 2 3 + 2 1 )  (XI). 
50 mg des obigen Hydrierungsproduktes wurden mit 2 cm3 5-proz. methanolischer 

Iialilauge 1 Stunde am Ruckfluss gekocht. Nach Zusatz von einigen Tropfen Wasser 
wurde der Methylalkohol im Vakuum verdampft. Die alkalische Losung wurde dann an- 
gesauert und kurze Zeit aufgekocht. Der Niederschlag wurde in vie1 Ather aufgenommen 
und zweimal mit verdunnter Sodalosung gewaschen. Die Sodaauszuge gaben beim An- 
sauern keine sauren Produkte. Die atherische Losung wurde mit Wasser gewaschen, uber 
Xatriumsulfat getrocknet und eingedampft. Der Ruckstand (40 mg) krystallisierte sofort 
und schmolz bei 241-242O. Nach zweimaligem Umkrystallisieren aus Essigester lag der 
Schmelzpunkt bei 242-243O. 

Zur dnalyse wurde im Hochvakuum bei 225O sublimiert. 
3,498 mg Subst. gaben 9,420 mg CO, und 3,029 mg H,O 

C,,H,,O, Ber. C 73,36 H 9,64y0 
Gef. ,, 73,49 ,, 9,69y0 

[a]'," = +%,So (c = 1,504 in Chloroform) 
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3a - Ac e t ox y - 12 - ox y -nor  - c ho la ns Bure -lac t o n - ( 2 3 +- 12) ( Ace t a t von IX ) 
aus  Nor-desoxycholsiiure. 

5,3 g Nor-desoxycholsiture vom Smp. 208-210° wurden mit 25 cm3 Essigsiure- 
anhydrid und 5cm3 Pyridin 2 Stunden auf dem Wasserbad e r w h t  und schliesslich 
1 Stunde zum Sieden erhitzt. Nach dem Abkiihlen und Versetzen mit Wasser wurde der 
ausgeschiedene Niederschlag abgenutscht, mit verdiinnter Salzsaure und Wasser gut 
ausgewaschen, in Ather aufgenommen und iiber Natriumsulfat getrocknet. Durch zwei- 
maliges Umkrystallisieren des Rohproduktes aus Benzol-Petrolather 1 : 1 wurden 4,14 g 
reine Diacetyl-nor-desoxycholsaure erhalten. Die oligen Mutterlaugen wurden mit 15 cm3 
wasserigem Dioxan 1 Stunde am Riickfluss gekocht. Nach Trennung in neutrale und saure 
Anteile wurden 1,35 g Diacetyl-nor-desoxycholsaure und 500 mg eines neutralen Pro- 
duktes erhalten. Der neutrale Teil wurde nochmals mit 5 cm3 Dioxan und 4 cm3 Wasser 
2 Stunden auf dem Wasserbad gekocht. Nach Aufarbeiten konnten jetzt nurmehr Spuren 
saurer Substanzen abgetrennt werden. Das Neutralprodukt wurde hierauf mit Essigsaure- 
anhydrid und Pyridin in der Kalte nachacetyliert. Es wurden 430 mg des bei 209--213,5O 
schmelzenden 3a-Acetoxy-l2j3-oxy-nor-cholansaure-lactons-(23 -+ 12) erhalten. Nach 
zweimaligem Umkrystallisieren aus Methylalkohol schmolzen die Krystalle bei 214,5 bis 
215,5O. Mit dem bei 222-224O schmelzenden in Stellung 20 isomeren Lacton wird eine 
deutliche Schmelzpunktserniedrigung beobachtet. 

Zur Analyse wurde im Hochvakuum bei 195O sublimiert (Smp. 215,5-216O). 
3,735 mg Subst. gaben 10,191 mg CO, und 3,210 mg H,O 

C,,H3,0, Ber. C 74,459 H 9,52% 
Gef. ,, 74,46 ,, 9,620/, 

[ a ] g  = +22,6O (c = 2,703 in Chloroform) 

Verseifung : 85 mg Lacton liess man in 4 cm3 Dioxan rnit 0,5 cm3 0,5-n. Salz- 
saure 24 Stunden stehen. Die Aufarbeitung ergab Nor-desoxycholsaure in fast quanti- 
tativer Ausbeute. 

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung von H e m  W .  iManser 
ausgef iihrt . 

Organisch-chemisches ~h,bOratOriUm der 
Eidg. Technischen Hochschule, Ziirich. 


