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1. C E L PRAC Y 

Praca niniejsza przedstawia fragment badań prowadzonych 

przez KOCÓRA i ws:v6łpracowników •) nad reakcjami 3-keto-1, 

4,6-trienów steroidowych. Prace te rozpocz~te w Wyższej ~zko

le dolniczej we Wrocławiu są obecnie kontynuowane w Instytu-

cie Chemii Organicznej PAN w Warszawie. 

Związki steroidowe, które posiadają układ 3-keto-1,4,6-

trienu, sa ~nteresujące z punktu widzenia reaktywności chemi-

cznej ~ ·Nyciają się dogodnym surowcem do syntez nowych układów 

steroidowych obdarzonych czynnością biologiczną. 

W roku 1965 KOCÓR 1 MfCZKA1), w wyniku utleniania nadtlen-

kiem wodoru w środowisku alkalicznym 17/3 -propionoksyandro -

sta-1,4,6-trien-3-onu (21), z wydajnością ponad 5~ otrzymali 

z~iązek o charakterze kwasu, zamiast spodziewanego epoksydu. 

Celem niniejszej pracy było ustalenie na podstawie anali-

zy widmowej struktury otrzymanego w powyższej reakcji ~roduktu 

i potwierdzenie jej na drodze przemian chemicznych. Ponadto 

przeprowadzenie utleniania innych 3-keto-1,4,6-trienów steroi-

dowych i stwierdzenie czy reakcja, której ulega. pcchcdl!ti v.t·(J ·· 

pionianu testosteronu (21) ma charakter ogólny. 

•) !Jatrz odnośniki literaturowe : M.Kocór i współpracownicy. 
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W trakcie identyfikacji . produktów utleniania stwierdzono, 

że należą one do grupy 2-oksa-steroidów, które wykazują sil-

ne działanie anaboliczne 2 ) i z tego powodu są interesujące 

z punktu widzenia farmakologicznego. Wydawało si~ zatem celowe 

sprawdzenie, czy będzie je można otrzymać także w wyniku utle-

niania 3-keto-1,4-dienów, łatw1. ej dostępnych od 3-keto-1,4,6-

trienów steroidowych. 
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2. UTLENIANIE KARBONYLOWYCH ZWIAZKOW ORGANICZNlCH 
NADKWASAMI 1 NADTLENitEM WODORU 

2.1. Nasycone ketony 

Po raz pierwszy reakcja ketonów z nadkwasami została opi-

sana w roku 1899 przez BABYERA i VILLIG!RA 3), kt6rzy w wyni-

ku działania na czterohydrokarwen (I) kwasem mononadsiarkowym 

otrzymali 

( lo( o 
~- '.,, ........ --

' ....... -~ -
I II 

Nast~pnie wielu innych badaczy potwierdziło reakcj' nadkwa -

sów nieox·ganicznych i organicznych oraz nadtlenku wodoru ze 

związkami karbonylowymi jako przebiegającą według echematu4 ): 

' R - C - R 
H2_o2 lub nadkwasy 

Jł 
o 

/ 
R - C - O - R 

li o 

l 

, , t 

R - O - C - O - R 
1: o 

W przy r~: adku ketonów cyklicznych omawiana reakcja prowadzi 

do ~owstania lakton6w: 

R '-. nadkwasy 
! c =0 
a~ 

R -
l t /R-

""R -l l 
R-

c ==o 
l o 

Miejsce .wbudoNania atomu tlen~ zależy od warunków przestrzen-

nyob 1 elektronowej budowy cząsteczki ketonu. 
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KeoAanisa reako~1 utl~n1•1• nadkwaeam~ J)Olega na addJ031 
' · anionu Dadkwaeu ( %00-) 40 , •polaryzowane~ gNpJ k&rbODJlOn3 

o 

z utworzeniem anionu hJdroke7nadtlenku A. Frasmentaoja tego 
::. 

ostatniego prowadsi do 3onu B, który w wyniku przesrupowania, 

poprzez nietrwałJ 3on k•rboniowy c, przekształca Bit w ester 
L~· 

D 5) 1 

t t 

R-0-R R-0-R 
t -R-C-R + XOO __._ 

Ił 
L \ ~ ~'o'~ iJ3 0-ox {}"-' \:1 

+ xo-
o 

A 

i r <t> , l R-0-0R 

l b~ 
t 

R-C-0-R 
Ił o 

D C 

W powyższym schemacie X może by6 atomem wodoru lub rodni-

kiem organicznym. 

W chemii steroidów utlenianie Baeyera-Villigera znalazło 

- mi~dzy innymi - zastosowanie w syntezie oksa-steroidów. I 

tak, na przykład EDWARD 1 MORAND 6 ) otrzymali 4-oksa-pochodne 

oholeetanu (IV) w wyniku reakcji A-nor-cholestan-3-onu (III) 

z kwasem nadoctowym w obecności kwasu p-toluenosulfonowego: 

!517 ............. . 

9~ 

i$17 
III IV 
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W analogicznych warunkac4 KNOX ,1 współpracownicy 7 > otrzymali 

z . octanu estronu (V) pochodne D-homo-oksa-steroidów (VI) i 

{VII). Związek VI otrzymał także JAKOBSEN S) w wyniku utlenia-

ni a octanu e·atronu (V) nad tlenkiem 
o 

92~ 

V 

wodoru w kwasie octowym. 

VI 

CASPI i współpracownicy 9 ) badali przebieg reakcj~ nasyco-

nych 3-keton6w steroidowych z nadtlenkiem wodoru w obecno~oi 

katalitycznych ilości dwutlenku selenu. Stwierdzili, że za -

równo w szeregu 5o'- , jak 1 5;3 pochodnych androstanu (VIII) 

1 ax),produkty reakcji są identyczną mieszaniną lakton~w X 1 

XI. 

o~ 

VIII 

l 

["~''(/ 
~~ 

O H 

X 

+ 

XI 

IX 
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2. 2. d.. , p -niena~yoone ketony 

Podozaa reakcji nienas~oonyoh ketonów- z ~dkwaaaai powata-

Jłl mieszaniny estrów nie~ayoonyoh kwaa6w, estrów · enol-1 -oras · ... 

ci._ -epoksyketonów 4 ). Naąt~enek wodoru nat~miaet, u~lenia nie.-

nasycone keto·ny wył,ozn~e ; .. do . o( -epokayketonów 10• 11 ). Reakcja 

ta polega na -ataku nukleofiloweao jonu wodoronadtlenkowego na 
centrum dodatnie, którym jest w o<,(J-nienaetconym ketonie A 

atom W4łgla (3 ·• Powstaje .. w .te~ eposób anion ~' ~ ten .s kolei 

ulega przegrupowaniu .- polesaJ_ąoemu na zamknitciu pieraScienia •~ 

poksydowego z jednoczesnym wydzieleniem jonu hydroksilowego,· 

co w rezultacie daJe o{-epokayketon ·o 12> • 

o 

A. . B .O 

4 . 
6-3-ketony steroidowe utleniane nadtlenk~aa wodoru w 'ro-

dOwieku alkalicznym d~jłl JDieezanią ol. i (J -epokeydów 13), w 

niektórych przypadkach (J-epokayd jeet ,jedynym produkt.ea re -

akcJi 14 ). 

Stwierdzono, że atak odczynnika nuk:~eofilowego . HOO- sa1e-

~J riie tylk-o od budowy przestrzennej·. najbli.tszego otoo_zenia 

centrum reakcJi, ... ale równieś od rodzaju podstawni~& .• pierttoie-
' . . ... 

niu D 11 ). I tak,· na przykład utlenianie . pochodnych androstanu .. 
. . . 

z grup14 hydroksylow, w po_zyoji 17 prowadzi ··da mieazan~y ol.. i · 

/l-epokey zwillzków, podczas .gdy .. działanie nadtlenku wodo~ na 

nie_podstawiony W p0Z10~1. '17 · ·•-&rlęoaten-3-on pOWQdUJe· powata-

http://rcin.org.pl
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n i e. wyłączni e układ u {J-e p ok s y d owe go 11 ) • 

Obok wielu pi·ac,przedstawiających utlenianie nienasyconych 

ketonów steroidowych nadtlenkiem wodoru w środowisku alkalicz-

nym jako reakcję przebiegającą wyłącznie do ketoepoksydów l5), 

ukazały się w ostatnich latach publikacje, których autorzy o -

pisali produkty o nieepoksydowej budowie. 

REUdCH i MAHIEU 16 ) poddali działaniu nadtlenku wodoru w 

obecności wodorotlenku sodowego 4, 5o(- i 4, sj3 -epoksychole-

stan-3-on (XII) i wyodrębnili z mieszaniny reakcyjnej,po 24 

godz. jej ogrzewania, dwa laktonokwasy, którym przypisali stru-

ktury XIII i XIV : 

o 

... + 

XI l 

-'' tym przypadku epoksydy r które powstały w wyniku utleniania 

4-cholesten- 3-onu nad tlenkiem wodoru, poddane ponownj e dzie ł ~ t ·-

niu tego odczynnika w drastycznych warunkach, uległy dalszaj 

reakcji. ,REUSQH i MAHIEU zaproponowali następujący mechanizm, 

który wy jaśnia możliwość powstania otrzymanych przez nich ;· :· .. : 

duktów· XIII i XIV : 
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·-o 

· ROO 

Pierwszym eta~em reakoji jest atak czynnika nukleofilowego 

HOO- na w~giel 0-4 , prowadzęoy do otwarcia pierścienia epo-

ksydowego. Drugim - jest przył~ozenie jonu RO- do grupy kar-

bonylowej. Przegrupowanie, w wyniku którego ulega rozerwaniu 

pierścień steroidowy, a nast~pnie utlenienie powstałego aldehy-

du, prowadzi do laktono-kwasu XIII. 

LEVINE il? utlenił pochodn~ A-nor-testosteronu (XV) nadtlen-

kiem wodoru w obecności wodorotlenku sodowego i zidenty~ikow~ł 

w produktach utlenienia, obok spodziewanego ep~ksy-ketonu (XVI), 

także epokay-lakton(XV"II). Szczegółowe badania wykazały, że 

związek ten powstał w wyniku wtórnej reakcji epoksydu (XVI) z 

nadtlenkiem wodoru. Autor stwierdza, że lakton (XVII) jest pro-

duktem utlenienia typu Baeyera-Villigera epoksy-katonu (XVI) : 

o o 
X. V xvi · 
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'cienia steroidu soatała potwierdżODa prsez HIOIIBDOIA·i ·!AK- . 
MA 18), kt6rz7 - . w .analog1oS1J1ch. w~oh do .opieanych ·prses. 

Levine • a -:- utlenili .A.-:p.or-poohod~ .. ~holee~anu .(X~IIIij.::"·i. ot~•J

mali miaazardnt 2-okaa..;.. 1 A-nor-oholeatan~ (XIX) 1 (u)· 1 

XVIII XIX 

+ o 

B6wnie6 OASPI 19) atwierdsił ntetypowe ·aaoholr$111e· ·~·· .~e:.. 
naayoonych ketonów ste~oidowyoh poddanroh . dsiałaniu nadtleDkR . 

WOdoru W ObeonO,Oi katalitJO&llJOh 1io.o1· dwu.tle.ilku ·aeleau. U~ 
. • . . • • l .• 

tleniaj'lc w takich w~kaoh propiontan t~·'atoat·eronu :. (XXI) ~u- .. :.· 

tor ten otrzymał zdeg~adO!i8JUł OZł\Steozkt ateróiclu: (XXII) a. 

000285 . 

XXI 

H202 . ._ 

Seo2 

nii · 

c{,(J, ~Ó-nienaayoone Jteton7 w ··o.becno,oi nadt·waaów UJ.egajfł 

reakcji epo.kaydaoji na 'fill~&riiu . · b~ .:. wsgltdem S.IUPJ. kar.bon;rlo- : 

wej • 

. ~a(laoze j·apońęoy 20) otr.zJDI~f 3 ,4d -epoltaJ.-5:...oboleaten-3.- · · 

. on (~IV) . ·. u~l.ent-., :,~ . ltwaee•···~~olt$d:ttalowym ~~o~ee.~~·'-.· ~5-dieB- .. _. 
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- 3-on· {.X..AIII) a 

XXIII XXIV 

Podobne rezultaty uzyskał DJERASSI 1· współpracownicy 21 >w 
wyniku utleniania 3-ke.to-4, 6-dienu (XXV) • W t.rm przypadku 

produktem reakcji był również epoksyd o konfiguracji oL (XXVI)a 

C=: CH C:=CH 
OH 

o 

XXV XXVI 

Jkrzyżowany układ ~odwójnyoh wi,zań wYSttpuj~oy w cholesta-

-1 ,4-dien-3-onie (XXVII) poddał ·działaniu kwasu nadbenzoesowe-

go BURGESS 22 >, który stwierdził, że produktem reakcji jest 

4,5~-epoksyd (XXVIII) 1 przedstawił na to dowody chemiczne 1 

spektralne : 

o 

XXVII XXVIII 
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. pe·rt&.oJi: ·~·~··o:;t~·--~:P.o4d - · · :że·. W4•~~,·-utleld-anffł.~.-.-.Mr.:-.~.n~~~- - · 
so.l'Jiil·[;·: . .1·ak _:,·f-;:,~&d.:tl:e~- • inloru swiazt6w .. ~b&t~·~r·····.~·~-a". .· . 
. et•• · 3-.~ ka1:~::1-:. ;:4.:~d1eall . :}lrolf&dil.t · ·ct.o ~ ~t ~•- 2:ae ... &'t)ó'ka74\i~·- .; . : : ·. .· ·. . . .. . . . . . . 

·. :,_.;.~l:e :t·9~:1_~;:4::_,:,~t:l-1en:v ·: po·o11oane · · ••~tJ:~,c):teeto·a•l-ob.U. ·1._; ·»ro»i·o- .. . : 
n1anu· .~ teetoe.-rcuili .. .... (~~IX.l·. ~-~~y ,· u u.-~.-- ·kwa8•-~~:.D&ct-*isoea.o.;. .· ... 
Qlll l~b ' lii"-~łibadkUqea~ : pr.-'a IOOob,l,_.Qł. ą,l~lt't6'-: 
rsy _ ·11· .- ~~li; :_:::.IJZ.:s~J>tidkaOh ... 01;r.ti.1a~1 .:ej.JóC~ ~~~.lf..:··-.,.~~ {it.'f.)..' ł: 

R ... 

nu 
Podcfbl,le .. ~ifi:t~i:.: ~,trsymał'_·:o~·tn!.o S) _.lłt1erd~~~ ·poo~o~ · :tr~e~ .. 

·. nonowe li:ortjkós"!;.r.oidólł. Nataiaiaet PILO 27) utlenił 17~ -DietY-. 
· lo-~dr·oata~t, 4,.~tr1en-17 A--ol-3-on :(XXXI). ·-M...dtlenkltm wodoru 

w metanol Q.~.- Stosował on . l mole- .nadtlenm .: 1 .: Qj_·;t--.. tiłola •od~~o'l~n•· 
. - . 

. ltu 80d01f.ego rl:a ~ - DlOl atero1dU ·1 Z wyd$.jno,C1ł\ .73ft wJQdrtbrd'ł 

17ri -metylo-1. 2o( -epoksyandrosta-4-, 6-dien-.17fj -c;»~~3-o~(XXXI~) a_ 

... 
o 

. XUI . . .XXXII 

ca ·· 3 

I)otychcs.za:~ Je~dn'ak_· . poza opisanymi epoksydam.i nie s_.t·wi.ę~dzono· 
.:_ : . . 

moz~i_,.,oi d~·az~J ·d•grad.ao31 pQlienketonów stEfr9l'dowych. 
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3 •. METODY' OTRZYMYWANIA 3-KET0-1, 4, 6-TRIENOW STEROIDO?TYCH-

Układy trianonowe można otrzyma6 z ~4-3-keton6w w dwojaki 

sposJb: 

Pierwszy z nich polega na otrzymaniu w początkowym etapie bro-

mopochodnych, a nast,pnie - na klasycznej eliminacji bromowo- . 

doru, prowadzącej do powstania układu podwójnych wiązań w po-

łożeniu 1,2 i 6,7. Metoda ta opisana p~zez DJ~RASSIEGO 28 ) w 

dwóch modyfikacjach (bromowanie bromem cząsteczkowym lub N-

-bromoimidem kwasu bursztynowego) daje dla pochodnych testo-

steronu wydajności rz~du 40~. 

kolidyna 

fl. o 

Drugi sposób syntezy 3-keto-1 ,4,6-trienów polega na kolejnym 

wprowadzaniu podwójnych wiązań: najpierw w pozycj~ 6,7 chlo-

ranilem 29 •3°), a następnie- w pozycj~ 1,2 przy użyciu dwu-

tlenku selenu 30,3 1). Metoda ta- po zmodyfikowaniu jej przez 

KOCOrlA i M•czq 1 •32 >, polegającym na rozkładzie kompleksu se-

lenowo-steroidowego, który powstaje w reakcji jako produkt u-

boczny - pozwala otrzymać trianony z łączną wydajności.ą obu 

reakcji (chloranil 1 ·seo2) około 60%. 

R 

0~ chl~ranil o 

R R 
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Na początku lat sześćdziesiątych Ukazało się wiele paten-

tó·vv dotyc.zących .syntez ~-lce.to-1, 4,6.,-t.rienów steroidowych bez-· 

pośrednio z -8 4 -3-keto~ów=· przy użyciu DDQ (dwucyjanod'.vuchloro 

-p-benzochinonu) .Jedn~.~ w .pełnych publikacjach autorzy opisy-

wali skuteczne użycie .. DPQ tylko w przypadku wpro_wadzania po-

dwójnych ·uiązatl w pozycję 1,2 33, 34, 35), p~zy czym o.trzymywali~ 

lepsze rezultaty w porównaniu z analogiczną reakcją przebiega-l 

j'tcą po~ wpływem dwutlenku selenu. 

W syntezie 17o(-metyloandrosta-1 ,4,6-trien-17 (3 -·ol-3-onu 

{ 1) o:r-~ a.z 17 ~ -prop1onoKsyandrosta-i ,4,6-trien-:5-onu (21) n to-

~.: !.··wułv.:: .• ·.; niniejszej pracy metodę o dwadorawania (:}.tl~n~·;. ... :·.~:iJ c~:., 
. 1) . 3S) 

a następnie dwutlenkiem selenu lub DDQ • 
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BADANIA WŁASlfi 

4.1. Utlenianie 3~keto-1,4,6-tr1enów steroidOWJOh 

Prace eksperymentalne prowadziłam Jednocze,nie na pochod-

nych propionianu testosteronu i metylotestosteronut wyniki w 

obu przypadkach były jako,oiowo zsoąne. Jednak ze wzsl,du na 

jasno'ć opisu, a zwłaszcza interpretacji danych widmowych, 

przedstawiam rezultata bada4 oddzielnie dla każdego szeregu 

pocbodn_yoh • . 

4.1.1. Utleni~ie 17oC-metyloandrosta-1,4,6- · 
-tr1en-17{ti -ol-3-onu ( 1) 55) 

Utlenianie 17ot-metyloandrosta-1,4,6-tr1en-17f.3-ol-3-o~u 

( 1) prowadziłam w roz·tworze metanoloWym 30" nadtlenkiem wodo-

ru w obeono~ci wodorotlenku sodowego. Najlepsze wydajnodoi u-

zyskałam stosuj'łc na 1 .mol steroidu (1) 10,5 .. mo~a nadtlenku 

wodoru 1 4;7 mola wodorotlenku sodowego. Prz·ebieg reakcji dle-

dziłam za pomocą cłlromatograf11 o.ienkowaratwowej i po 3 dobaoh . 
.. 

stwierdziłam zanik :"tu.'bstratu w mieszaninie reakcyjnej. naro-

wny roztwór, który otrzymałam w wyniku oddestylowania metanolu 

i dodaniu do mieszaniny wody, poddałam kolejno ekstrakcji : 

benzenem, chloroformem i ootanem ·etylu. Ekstrakty zawierały 

w sumie poniżej 1~ m~s~ ·substrata.· 

Nast~pnie roztwór po ekstrakcji z·akwasiłam rozcieiiczo_nym 

kwasem . so~nym; s~owod·owało to wypadanie krystalicznego osadu, . 

który . po odsączeniu podzieliłam na dwi.e f~akcje . częściowo roz-

puszczając w kwa,nym w~glania sodowym. w· ten sp~sób wyiz.olowa-

łam z wydajnością 48~ kwa~ny związek 2 1 produkt 1.1 o charak-

terze obojfłtnym (wydajność · 1.5%) : 
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~a, ~~ . 
. OH .. OH 

+ 

o o 

( 1) (2) . (11) 

Budowt obu zw1,•k6w ustaliłam na podetawie analizy danych 

fizykochemicznych (spektrometria masowa, widma w nadfiolecie_ 

i w podczerwieni, widmo protonowego rezo~au masnetyoznego) 

oraz reakcji chemicznych. 

Dane spektralne i reakcje chemiosne zwiąsku 2 

w widmie w podczerwieni związku 2 wyat,pują mitdzy innymil 
-1 . pasmo ·charakterystyczne dla wiązanie 0-H prz;y 3300 om , w sa-

kresie 2400 + 2900 cm-1 . szerokie paamo typowe dla kwasów kar-

boksylowych oraz dwa pasma przy 1743 1 1684 cm-1 , weka~ująoe 

na obeono'ć dwóch grup. karbonylowych 36 ~ Pie~waze z dwdoh- ~aam 
karbonylowych znika w spektrum soli sodoweJ związku 2 i pr-ze-

suwa sit w stronę wyższej liczby, faloweJ w widmie jego estru 

(3). 
Na teJ podstawie przJjtłam, te pasmo 1743 c~-1 odpowiada 

drganiom rozciągającym C-= O grupy karboksylowej, natomiast 

pasmo przy .1684 om- 1 charakteryzuje grup' karbonylową w Sf4sie-

dŻtw1e 'd-wóob .. aprzttonych wiązań podwójnych, kt6.rych crgania 

obserwowałam przy 1618 i 1S94 om-1 • 

w widmie w nadfiolecie maksimum absorpcji występuje przy_ 

i\= 274nm (C= 19100), ·co potwierdza zachowanie układu : 

ol(3 , pcf -nie nasycone g~ _ karbonylu ·w produkcie reakcji u tle- -

niania i jest zgodne z przewidy~aną abaorpoj~ dla· takiego ·u-
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kładu na podstawie reguł Woodwarda 37,3B) 

·;1 widmie protonowego rezonansu magnetycznego związku 2 wy-

konanym w DMdO (widmo I) występują dwa sygnały protonów w·iny -

lowych 39) a jednoprotonowy singlet przy Ó 5,67, którego prze-

suni~cie chemiczne odpowiada sygnałowi protonu przy c.-4, 1 dwu-

protonowy single t przy rf 6, 23, który przyporz~dkowałam proto -

nom przy C-6 i C-7. Wyst~powanie protonów przy C-6 1 C-7 w po-

staci singletuzaobserwowałam również w widmie PRM 17oC-metylo-

androsta-4,6-dien-17~-ol-3-onu. Identyczne przesunięcia che -

miczne omawianych protonów dla steroidów zawierajęcych układ 

3-keto-4,6-dienów można znaleźć w Atlasie widm steroidów 40 >. 
Brak sprz~żenia protonu przy C-7 z protone.m C-8 można wy-

jaśnić konformacją cząsteczki, która powoduje, że protony te 

(jak to widać na modelach Dreidinga) leżą wzgl~dem siebie pod 

kątem 90° i zgodnie z ;t .. eg\UEł; KARPLUSA 41 ,42 ) ich stała sprzę
żenia J ~ O. 

Jednoprotonowy ainglet przy 4,62 ofodpowiada- zgodnie z 
podanymi przez SCHOOLEHI'EG043) regułami addytywności przesu-

nięć chemicznych - protonowi w sąsiedztwie tlenu 1 grupy karbo-

ksylowej, a zatem protonowi na C-1. Występujący około 5,0cf 
szeroki jednoprotonowy sygnał można przypisać protonowi kwaso-

wemu, ponieważ nie wyst~puje on w widmie estru 3. Ponadto w o-

mawianym widmie wyst~pują trzy sygnały, odpowiadające angular-

nym grupom metylowym 1 grupie metylowej przy C-20 (singlety 

przy O, 86; 1 , 09 i 1 , 11 ó ) . 
Obecnoś6 grupy karboksylowej w związkU . 2 potwierdził rów·-

nież wynik miareczkowania, które przeprowadziłam w celu ozna -

czenia ci~żaru cząsteczkowego. · Uzy~kany w ten sposób wynik, 

mimo że obarczoey dużym bł~dem, bliski był wartości 346 , 
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otrzymanej !)Ó~niej ze dpektrogramu masow-ego, a odpowiadając~j 

wzorowi aum~yoznemu c2oH26p·5_. 
• • • t 

N~ llod.stawie tych dany:oh ,założyłam dla związku 2 robocz'l 

hipotez~ strukt~~ laktoną-kwasu, kt6·r, następnie potwierdzi-

łam danymi widmowymi jego ::;prostych pochodnych. 

Zwiłłzek 2 poddałam działaniu dwuazom~_tanu w oelu zestryfi-

kowania grupy karboksylowej. 

wych·warurikach 44 ) : 

q~ 
• OH 

o 

(2) 

Reakcj~ prowadziłam w atandardo-

~3 
- H 

o 
(3) 

Widmo w podczerwieni otrzymanego produktu - zgodnie z za-

łożoną strukturą - wskazuje na obecnoś6 w związku 3 gr~py hy-

droksylowej {pasmo przy 3550 cm-1), dwóch grup karbonylowych 

(1708 i 1755 om-1 ) oraz podwójnych wiązań (1597 1 1627 cm-1). 

Absorpcja w nadfiolecie wykazuje maksimum ~rzy A= 274nm 

cE. = 212001 analogicznie do widma związku 2. w spektrum PRM J( 

estru 3 (widmo II) występuj.ą sygnały protonów winylowych C-4 

( 5, 58 eJ ) l C-6, C-7 · ( 6, 11 cf ) w postaci single.tów 1 sygnał pro-

tonu przy C-1 {4,60cf) oraz ~rzyproton.owy singlet przy 3,76d 

c~arakterystyczny dla metylowych grup estroWJch. Ponadto w 
widmie można zidentyfikować trzy sygnały grup mety~owych 18, 

19 1 20 przy 0,89; 1,34 1 1,200 oraz sygnał jednego protonu 

hydroksylowego (2,.o3tf) przesuwający sifl w d6ł ·pola po doda-

niu kwasu 45 > • 

..,. Widma PłU.! ,jeśli nie zaznaczono tego w tekście,wykonane 

były ~v C_DC~; .• 
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-Obec·nosó . ~edne3 grupy hJdroksylowej ·w· zw1ązl11 .·3 ·. potwier-

dził . wynik acetylowania, :kt~r, zachodziło ·.dopi·e-ro po- trżeo.b 

dniach ·ogrzewani·a. substanc~: i w bezwoqniku.·ootolfYJI 1 pieyd)';_ 

nie. 

· ~~ 
. -' . _OH 

o 

(3) (4) 

Widmo w podczerwieni otrzymanego -w ten sposób produktu 4 

wskazuj·e na brak w. nim grup hydroksylowych. ·w zakreeie od 
1700 do 1757 om-1 wystfłpuje szeroki, n:l.erożdzielony sygnał 

grup karbonylowych oraz minimalnie przesuni~te i w por6wnai11u 

ze spektrum związków 2 i 3, pasma podwójnych wiązań przy 

1618 1 1600 om- 1• 

W spektrum PBII octanu 4 po_jawił się trzyprotonowy sin -

glet przy 1,96 d ,charakterystyczny dla grup ~etylowych reszt 

octanowych.; obniżeniu o 0,1 ppm uległ sygnał odpowiadają

cy grupie metylowej 0-20 ( Q. o 1 , 30 ó) • Sygnały protonów winy

lowych, protonów przy C•1 oraz estrowej gru.py metylowej nie 

uległy widocznemu przesuni~ciu. 

Dalsze reakcje chemiczne,mającena ·celu _udowodnienie postu-

lowanej .. struktury związku 2, ~ykonałUl z· estrem 3, -poniewat 

jest on lepieJ_ rozpuszczalny od · bardzo polarnego larasu · 2 w 
. : . 

rozpusaczalnikach organicznych 1 zachodzące reakcje można śle-

dzić· za pomo·aą chr·omatografii cienkowarstwowej '/ .. : 
· . !ł : 
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Laktono-ester 3 poddałam wodorowaniu w obecnodoi dwutlenku 

. · platyny w kwasie octowym. Jako produkt reakcji wyodr,bniłam 

z wydajno4oią 87~ zwi,zek 5 wykazujący brak absorpcji w nad-

fiolecie oraz nie posiadaj,oy sygnałów protonów winylowych w 

widmie PBK. W s~ektrum w podczerwieni pasmo odpowiadające kar-
bonylowi laktonowemu uległo przeeuni,ciu w stron, dłuższych 

fal o 12 om-1 w porównaniu z pasmem laktonu nienasyconego w 

spektrum związku 3 a 

(3) (5) 

Geometri~ złącza pierścieni A i B w związku . 5 ustaliłam na 

podetawie ujemnej wartości efektu Cottona { 6E 215 - 1,19 w 

diaksanie i 6 E 212 , 5 - 1, 05 w etanolu), która je s t charak -

terystyczna dla 2-oksa-3-keto-So(-pochodnych androstanu46 •47>. 
Związek 5 zredukowałam nast~pnie wodorkiem litowo-glinowym 

49,4S), co w przyf·adkll laktonu powinno doprowadzió do wytwo-

rzenia A-aeko-związku. Reakcj~ prowadziłam w standardowych wa-

runkach i - zgodnie z oczekiwaniem - otrzymałam związek 6, 

który w widmie w podczerwieni nie posi.ada pasm charakterysty-

cznych dla grup karbonylowych 
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- 20 -

OH
3 

.~OH 

)--_] _L_AB_•~ 

(5) (6) 

Spektrum PRM .Ewykonane w DKSO) wskazuje na obecnośd w zwię

zku 6 czterech grup hydroksylowych (sygnały im przypisane 

przesuwały się w dół pola po dodaniu kwasu) oraz pi~ciu pro-

tonów w sąsiedztwie grup -OH (multiplet 3,10 + 3,80 Ó ) • Nato-

miast w widmie protonowego rezonansu magnetycznego oztero -

octanu 7, otrzymanego w wyniku aoetylowania związku 6 we wrzę

oym bezwodniku octowym, wyst~puJą trzy sygnały charakterysty-

czne dla octanowych grup metylowych; ~ą to dwa singlety trzy-

protonowe przy 2,08 i 1,975 oraz singlet sześcioprotonowy 

przy 2,04 a . Ponadto w omawianym widmie wyst~puje szeroki 

sygnał jednoprotonowy przy 5;55 • odpowiadający protonowi 

przy drugorz~dowej grupie acetoksylowej, oraz multiplet przy 

4,2 ó , którego integracja wskaz\lje na obecność czterech pro-

tonów, a przesuni .. ~ci e chemiczne odpowiada - zgodnie z regułą 

S.CHOOLERY '~GO 43 ' 42 ) - ~rotonom przy pierwszorz~dowych gru-

pach acetoksylow,ych: 

H 

HO~--~· ., 
H 

(6) 

A c 
Ac0CH2 
~ 

A c 

H 

(7) 
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.Przytoozo~· WJż•3 dane pozwalaj, etwierdsić, że swi,sek 6 

posiada ~w1e p1erwaaorstdowe s~Pl hJdrokeJlowe, ~·d~ druco-

rstdow' 1 J•~ną trzeoiorstdow,. 
OtrzJII&n• pochodne zwifłskU 2_, to jeet: eeter aetyloW, 3, 

. . 
aonoootan 4, naeyoODJ lakto~o-kwae 5_1 tetraol 6, oraz ich da-

ne widaowe ., ssodna z przy~'t' dla tego ~wi,zku strukturę 1 

w pełni 3' potw1erdsa3,. 
Baettpne reako3e, które przeprowadsiłaa ze swięzkiem 6 mia-

łJ na oelu degradacjt jego oz,ateozki do triolu, mającego 

szkielet wtglowy ubożas1 o jeden atoa wtgla, 1 ewentualnie o-
trzymanie ~roduktu ide~tycznego z produktem przemian ohemioz• 

n_yoh 17ol -metylo-2-okaaandroata-4 ,.6.:..d1en-1 ~, 17fJ -diol-3-onu 
( 1 1) , otrzJaanego również w wpiku utleniania trienonu 1 • 

Dogodną drogi\ o&if4SDitoia t _ego celu mogły by6 nae1Htpujęoe 

reakc3e: 
HOyH2 
HOĆH 

( 6) 

(9) 

~~ 
: OH 

~a, 
:: OH 

(B) 

Ut~i"enianie nadjodanem prowa~ziłam w metanolowo-w-odnym roztwo-
rz~, w temperaturze pokojowej 50). Otrzymany produkt nie- był 
jednak spodziewanym- -żwi-ą-zld•• a, .al.bowię~ -~ jego widmie " pod

czerwieni nie wyat,pują pasma charakterystyczne dla aldehydo- _ 

wej grupy karbonylowej, a w spektrum PRM również br~ jest 

sygnału protonu aldehydowego; występują w nim · natomi~t: je-
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dnoprotonow, s1n8let przy 4,86 (zgodnie z ~eguł' Sohoolery'e-

·so proton w a,siedztwie dwóch grup -OH lub grupy -OB 1 tlenu 

eterowego) oraz dwuprotonowymultiplet .przy 3,755, który mot-

na przyporz,dkowaó grupie metylenowe3 związanej z tlenem ete -

rowym. 

Na podatawie powjższyoh danych przyj,~am, że związek 8 wy-

st~puje w poataci · wewnątrzcząateozkowego półacetalu, a ~tru-

ktura jego przedstawia Bił~ nastfłpUjf\CO (Ba) • • 

~a, ~a, 
OH OH 

• 
. -

H H 

(Ba) ( 1 O) 

Wniosek ten potwierdził wynik acetylowania, które prowadziłam 

we wrzącym bezwodniku octowym. W widmie PRI otrzymanego dwu -

octanu 10 wyat,pują dwa sygnały, odpowiadające . grupom . metylo

wym reszt octanowych (2,10 i 1,946 ), natomiast sygnał przypo-

rządkowany protonowi przy C-1 wyst,puje przy 5,70 o, a wi~c 

uległ przesunięciu w dół pola· o e,9~w poró~naniu z położe -

niem w widmie związku Sa, co jest charakterystyczne dla drugo-

rztdowych alkoholi 1.1oh estrów. 

Następnie związek Sa zredukowałam borowodorkiem potasowym 1 

- jak wskazywały dane spektralne - otrzymałam triol 9. Ci~żar 
cząsteczkowy związku 9 wyznaczoQY pr~z pik molekularny w 

spelttrogramie masow3a1. jest . zgcdny· z ot1·zymanym w analizie ele-.. , 

mentarnaj dla a·19H34o, • 
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. ~~OH 

~4 . .... 
.(9) 

. . . 

w widmie PlDt (DIISO) · sw1·at:•Jtu 9 WJB-tflpu3'ł:·dwuprotonowJ . -einS].et 

.przy 3, 20 5 ,którJ· s1nterpretowałaJi 3ako •Jsnał- proton6w o-1, 
oraz dwupre»tonowy multiplet prs7 3,20 + 3,6o·s poohod~aJ od 

. . ~· . , . 

protonów c-3. PoDadto w widllie ęsttPU~fł ai.td•J 1J1D11d. · aJpa-

łJ protonów grup hJdrokaJlOWJoh, które ule-aj' prSieUD1toiu 

w dół pola·po dodaniu do próbki kwasu. 

Dane apek'tralne 1 reakoje oheaiosne swi,zlm 11 

Wyniki aDalisy apektraln~-3 waltasuj~ na dulle · podob1eiletwo 

budowy. mitd~J swi,skaai 2 1 11. 

Abaorpo~a w nadfioieoie Bwifłsltu 11 ęku\JJe ·JI&ka:i~ prz7 

A • 274DJI ( € • 22 100), --jeet wito identycsna··s ·abeorpojfł 

laktcmo.-kwaeu 2. 

W widmie w podczerwieni wyat,puJ' paama oharakteryatJosne. 

dla . podwójnych w1ąz811 przy 1583 1 1613· oa-1 -oras paemcrrozoi.łl..;; 
gających drgali ol. ,p,f,_S-~ien•sJOOne3 sruPY karbonylowe3 przy 
1679 oa-1 • . . 

WiclJD.o PHII"· (wi~o III) sawi~ra eypały protonów winll~~oh 

przy s,6o d "(3edąoproton~wy sinslet_ c~1) . 1 6,_20cf (dwuprotono-

. wy ainglet C-6 .1 .Q-7), dwuprot~J».OWJ •18nał prsJ 3,42 c5", który 
. . . ' • . . . . . . . 

n1ozJia prż~por~fldk~w~:~ d~om p~o~onom. ~~p hyd-roke7loWJoh, or~z · 
. . ., . :. .· . :., ' . . . . .. ' .. ·. ·. : . . . . . . 

jedno protonowy -_ . s~Sl•:t __ ~pJ-zy ·' :s: ,.,,,D,. __ ; o;tvcnr~'Scia~oJ ,: :·Sso<!Di• z 
. . ·· .· . . . . .. . ' . 
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regllłłl Sołioole:rJ'•·P• · prot~no•i * otoozeliiu. ct•6oh at•cSw tle. •.. 

·oa~atn1 ·• 1Q111eDioD.Joh· •Jp~6w pr•••uwa •t• ·• 46ł ·pola 4cf 

6,316 w w1dll1e oot&DG ·12, k.t6l'J· otrspałaa· aoet71~~· · ~i~~k ·· . 
. . 

11 w teaperaturze »oko~o·•~·· Pona4to w w14~1e. i& · ·~tłzlra .. 12. ·. 

motna saoblierwowa6·, Jd'4L•r ·U.Jiil., ~eden · •iP&i · CNPJ .a~7lo ·~ : 
-· . . . 

we~ O prH8UI11.tc1u Qh811liOIJ1Jii char~~r,iltJo .. dla Ufii'U~O~~ :. 
. . . . .. . . . . ' . 

nia oot~o~eco, · ~· wi_clao .. . .. j)octcsenden~ . te1~ ·~·iłsJai -·nk.n~e 

nadal na C?b8pno'6 ·,~ · r.- .~ ·~· PPJ. ~4rok•Jlowe~ (paaao .prsJ. 

·3550 ~-1 )·. ·:,z .POWJłBSJCh clazi,oh WplQ, Ie W Rił4S~ .."-1f ·wJ•t•-
. . . . . 

p1Q • . 3e4Da .·~«rugQratcł·ow~ 1 3e4Da tr•oior·at·do• .:sftpa · -~2-o ~ · 
karl owa • 

. Aoe.tJlOWiulie. swi,sn·· 1.1 . we · ••••Clił beawclnim: ooto.,.. 4ało . · 

dwv.oo.t~. 13, w kt6rp ~ ~at altan~~· .w1.41ió PIK · (w141lo~~·::JV) ~ 

wyat'~' dwie grupr aaetokeJlowe (vsrprotoJ».owe "1Dsl•ti. 
prs7 1 ;ge 1 2,10 &) ~ .Jut ·Da podatawie ąoh cllfiJ.J~h -1 a-D:&ltsr . 

. . .. 

elementarne~, . ·wa.kUu3ł\oe~ na ws6~ e~r,Of,'iq 01 rJitJf!4····pr~J.~ ·.· 
~•łaa ·cU~ nifłska 11 et:ruktvt lQtol.l&a_. 

~~ · . . . 

:OB 

(~2) 

. (11) 

. ... (1.:3·) .:. 

http://rcin.org.pl



- 25 

Interesujące wyniki dała redukcja zwitlZ~ 11 borowodorkiem 

·sodowym. 

Widmo w podczerwieni otrzymanego produktu 14·w zakresie 

pasm drgań rozciągających karbonylu, podwójnego wiązania i 

grup hydroksylowych nie różniło &ifł od widma zwią;zku 1~, na-

tomiast w widmie magnetycznego rezonansu jęarowego zamiast 

eingletu przy 6,35Ó, który wyattpuje W Widmie Bwi·ązku 11, po-

jawia się kwartet AB o stałej aprz,żenia J • 11 cpa i przeau-

. nitciach chemicznych składowych 4,18 i 3,97 Ó • Wielkoś6 aprzfł

żenia mi~dzy składowymi uk~adu AB sugerowała, że pochodzi on 

od protonów geminalnyoh w pier,cieniu 6-członowym, oo·oznaoza, 

że borowodorek sodowy spowodował redukcję grupy hydroksylowej 

pochodzącej z ugrupowania laktolowegO. 50). 

o 

OH . 

c (14) 

Związek 14 nie ulega acetylowaniu bezwodnikiem octowym ·w piry-

dynie, natomiast reakcja . zachodzi we wrzącym bezwodniku 

octowym. W widmie PRM otrzymanego w ten sposób monooctanu 15 

wyst~puje jeden sygnał charakterystyczny dla a~etoksylowej 

grupy metylo~e ( 1,96 S ) ,natomiast widmo w pod~zerwieiń wska-
w - .-e- . 

zuj e na brak związku 15 grup hy<Loksylowych. 
CH · 
.; 3oH 

rtl 
CH 
= 

3
oAc 

( 14) o • • • 
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Biorąc pod uwag~ . ws.zys~kie te fakty oraz wyznaczony za po-

mocą spektrometrii masowej ci~żar cząsteczkowy, przyjęłam, że 

związek 11 jest nienasyconym laktolem 1 zaproponowana dla tego 

związku struktura jest poprawna. 

Układy steroidowe, które mają identyczną budcwę _ pierście

nia A ·jak związek -11, zostały już wyodr~bnione z produlttów 

ozonoliz~ ~ 1 ' 4-3-ket·onów 5.1 ~, ~ także otrzymano je w wyniku 

reak~Ji 1·,2-dwuhydroksy-3-keton6w z czterooctanem oł.owiu 52) 

lub nadjoda~em sodu 50>. Przytoczone -w literaturze dane spek-

tralne dla. tych związków są zgodne z otrzymanymi przeze mnie 

dla ·związku 11. 

Zgodnie z metodą otwierania pierścienia laktelowego opisa-

ną przez HIRSCHMANA i współpracowników 50) otworzy.łam · pierś -

cień A w związku 11 dzia~aniem jodku ·metyl~ w obecności tlen-

ku srebra:. 

~~ 
= OH 

~H) . 
~ Ołi 

. Cli:3 J, Ag20 

o 
( 11) ( 16) 

Spektrum w podczerwieni produktu 16, zgodnie z przewidywaniem, 

posiada szerokie pasmo karbonylowe (1700 : 1720 an-1), dwa pa-

sma . cha.rakterystyczne dia podwójnych więzań przy. 1603 1 

1G15 cm- 1 or~z ~asmo odpowiadające. drganiom C-H w grupie al -

dehydoweJ (2750 cm- 1 )~ · 

Obecno'ó grupy aldehydowej potwierdza r6wnież widmo PRM, 

w. którym wystfłpuje jednoprotonowy - ~iń.glet . pr~;y 9 ,,58Ó , a więc 

w zakre~ie charakterystycznym · tU a prot·on6~ •ldehydowych. Syg-
. . . ~ . 

nał protonów metylowej gru.py . estrowe~ wyst~puje ·przy 3,65 & , 
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a protonów winylowych przy 6,09~ (C-6 i C-7) oras 5,696 (C-41. 

Laktol 1 1 · poddałam rias t~ pnie . wo.dorowaniu· w metańo;l.u lub· w 

kwasie octowym w obeoności . Pt w .obu przypa~kaoh .· otrZymałam . 
. . . . 

identyczne mieszaniny ~~6oh zwią;~ków' minimalnie r6ż.:nię~yoh . 

si~ polarnościę. Widmo t>rotonowego re~on&llSU magnetycznego 

(w DMSO) nierozdzielony·ah ~ubatanoj1 wskazuje tt~ '. Obe~nołł~· .. gru-

py aldehydowe~ (singlet przy: 9 ,38 .. . :) ; na,tom'-at:Jt··· -: Wi:d!nie ' :·• · 'pod

czerwieni wyst,puje . n1erozdz1elone .pasmo kar.bonyl .. ~e . ;·przy 1.7()0 · 

+ 1740 cm~ 1 1 s·zeroki ·sygnał 24·0~ + 3000 :CDi-~ cha·rai.te~ystycs

ny dla kwasów karboksylowych. Dane. te augęrow~y, .. ·~e - 1f. prp~~

ktach redukcji naetflpiło rozerwanie pie1'ści$ni& ~k~oi9wę~ ·i 
wobec tego struktura oti 

st~puJąco : 

. ;,, 

H 

H /Pt 
2 > 

( 17a) ·· 
+ 

o 

( 11) 
·aooo 

H ( 17b) 

Nietrwałość sześcioczłonowego pierścienia laktolo91ego s~ier

dzili również PAPPO i YUNG 53), kt,órzy otrzymali. zWiązek 17b 

Dane · ~iiyozne ~edneg~ ... z wyizolowanych>przeze · ..... . . :·. . . . . 

.mnie aldehydo-kwasów · ~ą zg~dne z d~ymi . .. 11 teratur~YD11 . dl~ 
. . . : ., . . .. · . . ·.: .. : . . . ~ . .. ·. 

związku o struk:t~ze · p~zedstaWionaj· :.W.ż~re~ 17b • . . : ··.:··, · 
. ·, .. 

Mieszanin~ związków 17b i 17a zredUkowała:m wodorki en 11 ~o~ 
. . :. •' . · '·.. ··. ·.·. .· 

'·,· · . • 

wo-glino'ąm. ·_Otrzymane·_· · p~oduk"ti :rozdz_ie'fi.~am~· ~zś .,. pomc)ó' ·.~rysta~ 
·. ·;: :· 

.· ,··· 

... : . . ,·,:~ . . . ; -~· · . 
:·. '. ·. · .. . . 

. ·. : . -; ·. . . · .. · 
. ·: .. . . 
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lizacji oraz chromatografii. kolumnowej; wyizolowałam w ten spo-
. . 

sób związki 18 i 19, których widma w pod.czerwieni, różniące 

s i~ w zakresie "fingerprint\1", wskazują na obecność grup hydro-

ksylowych, i brak drgad charakterystycznych dla ugrupowań 

karbonylowych. 

Widma protonowego rezonansu magnetycznego potwierdzają.wy

etępowanie w omawianych ~wi~zkach trze ch grup hydroksylowych 

(sygnały ich przesuwają się w dół pola po d,odaniu kwasu) oraz 

czterech pro:ton6w w sąsiedztwie grup 0:-H (dwuprotono_wy multi-

plet przy 3, 2 -T 3, 6 o odpowiadający · pr.ot.onom . przy -C-3 i dwu-

protonowy singlet przy 3 ,21 5 odpowiadający protonom :przy·. 

C-1). 

HOOC 

a · 
( 17b.) 

HOOC 

H 
( 17a) 

-~ 

HOC~/ 
H 

H 

. { 18) 

( 19) 

Produkt 18 jest identyczny ze związkiem 9 otrzymanym w wyniku 

degradacji laktono-kw~su 2 (brak depresji tempera~ry topnie-
. . . . . 

· nia mieszaniny obu związk~w, identyc·zna skr~oalno~ć optyczna). 

Produkt · 1e posiada zat'em proton o kQ,~_~gura.cji d:. : na węglu 
. . 

C-5. Drugi produkt redukoj~ · ~ zwi:łlzek~19 ·-. u:Z~~uił1W wobec tego 

za izomer, różniący si~ od związku tS ' J.\:On:!iguracjfł na węglu 
· . . ·. 

C-5. . . 
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4.1 .2. Utlenianie· 17o( -metylo-1 ,20(~epoksyandroste 

-1 ,4;..dien-17f3 -ol-3-onu (20) 

Epoksyd 20 o~rzymałam według metody opisanej przez PELCA 

i współpracowników 27). Nast~pnie epoksyd ten poddałam utle-

nianiu w waruDkę.ch identycznych z opisanymi dla trienonu ~ •. 

Po trzech dniach z mieszanin;{ reakcyjnej wyodr~bniłam 45" 
. . 

zwią·zku' identycznego z· laktono-kwasem 2 1 13" substancji. 1.-

dentycznej z lak.tolem 11. Za kryterium identyczności prży·jt -

łam brak depresji temperatury topnienia _ miesżaniny porównywa-

nych związków oraz identyczność widDi. w· podczerwieni .·vi: zakres-ie 

"fingerprintu". 

HOOC 
l 

l. 

~~. - OH 

(2) 
+ 

9H3 
· 1 :: OH 

H~ ftl 
l . 

· o 
( 11 ) 

. 4.1.;. Utlenianie kwasu 17oC. -metylo-2-oksaandrosta-4,6-

-dien-17 {O -ol~3-on-1 ~ · -karb~ksylowego ( 2) 1 17 ~ -
-me tylo-2-okSaandroS ta-1~, f7P-d~ol..- '-onu ( 1.1} 

. · .. 
. Związek 2 utleniłam w warunkach ·:_identyoznych z opisanymi 

dla trienonu 1. Po trze.ch dobach wyk-~nałam chromśtogr•fi~ cien-

kowarstwową, . która wskazywałą ila cZfi!~~f~Wy ~oikła~ związku 2 
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i powstanie związków bardziej od niego polarnych. Nie stwier-. 

dziłam natomiast w mieszaninie obecności z·wiązku identycznego 

z la.ktolem 11. 

Związek 11 poddałam również utlenianiu w war~nkac~ identy-

. cznych z opisanymi dla trienonu 1. Po trzech dobach wyodr~bni

łam z miesza.nin.y reakcyjnej niezmieniony substrat 11 .• Związek 

11 nie jest zatem produktem degradao~i laktono~kwa~u . 2 · i nie 

ulega dalszym reakcjom w obecnoś.Oi nadtlenku wodoru. 

Utlenianie 17 fJ -propi_onoksyand~oeta- . 

-1 ,4, 6-trien-3-onu· (21) 
56). 

Reakcj~ prowadziłam . nadtlenkiem wodoru w obecności wodoro-

tlenku sodowego. · W zależności od stosowanego nadmiaru odczyn-

ników otrzymywałam różne produkty • . 

·W przypaaku użycia · 10,5 mola nadtlenku wodoru 1 5,5 mola 

wodorotlenku sodowego - identyczny nadmiar jak w analogicz-
.nym eksperymencie z trienonem 1- w·stosunk:u do 1 mola stero-

idu, po czterech dobac~ z mieszaniny reakcyjnej· (uprzednio 

rozcie~czonej w~dą) wyekstrahowałam chloroformem substancję 

o charakterze obojętnym, której przypisał·am struktUr~ epokey-

du 22. 

Nast~pnie roztwór (po ekstrakcji) zakwasiła.Dl rozcieńczo

nym . kwasem solnym 1. po.zostawiłam do .krystalizacji. Otrzymana 

w ten sposób krystalfczna substancją· całkowicie rozpuszczała . . 

si~ w kwaśnym w~glanie, ·sodowym, a j·~j widma w. podczerwieni i 

nadfiolecie oraz viidmo ·p:RK wskazują, że jest to związek o bu-

dowie analogicznej do ·laktono._kwasu ·2. 
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OCOC2Hc: 
l ";) 

' __ 'j 

o 
(22) 

+ OH o 
(21) 

o 

Jeżeli utlenianie prowadziłam wi~kszym nadmiarem nadtlenku 

wodoru (13,5 mola na 1 mol trienonu 21), nie stwierdziłam w 

produktach reakcji obeono.tioi epoksydu· 22, wyizolowałam nato-
. . 

miast 21 ~ substancji 23 1 ·6" związku 24, któremu przypisałam, 

opierając się na danych widmow1oh, budowę ~alogicżną do lak-

tolu 11. 

OH 

(23) 

(21) OH 

o 
.· (24) 
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Dane widmowe· związkU 24 

Abs.orpoja w nadfioleci:e związku 24 · jest identyczna z ab-
. . . . 

sorpcją innych . związków posiadających ugrupowanie c{, (3• d ,6-
' . 

-nienasyconego laktonu lub' laktolu i wykazuje maksimum. przy 

A=274nm <E= 22 500). Obec_ność podwó~}nych wiązań w związku 

24 potwierdza również widmo w podczerwieni,mające . · między in-

nymi pasma .przy ~600 1 1625 cm- 1 , oraz pas~o karbonylowe przy 

1690 cm- 1 • Brak pasm charakterystycznych dla k~rbonylu estro-

wego ~wiadczy o hydrolizie estru w pozyoji ·17. 

W widmie protonowego rezonansu magnetycznego związtu 24 

(wykonanym w DMSO) występują, poza charakterystyczną grupą 

sygnałów protonów metylenowych, nast~pujące sygnały : 

jednoprotonowy multiplet przy 3,49 6 (C-1 7), jednoprotonowy du-

blet przy 5, 34 5 (J = 5 cps, proton przy ·C-1 sprzężony z proto-

nem grupy hydroksylowej z powodu zahamowanej wymiany protonów 

w dwumetylosulfotlenku 45)), jednoprotonowy single t .. Przy 

5,59 5 1 d·wuprotonowy, poszerzony singlet przy 6,178' (protony 
/ . 

winylowe 0~4 oraz C-6, 0-7) i dwa. trzyprotonowe singlety cha-

rakterystyczne d.la angula.rnych grup metylowych 18 i 19 przy 

0,71 i 1,145. 

Ponadto w widmie występują dwa dublety jednoprotonowe przy 

4,485 (J = 5 cps) 17,525 · (J = 5 cps), które źnikają w spe-

ktrum wykonanym po dodaniu kwasu perdeutero-octowego. są to 

zatem sygnały grup hydroksylowych przy C-17 i C-1. ·Dodanie 

k\vasu perdeutero-octowego powoduje również uproszczenie syg -

nału przypisanego protonowi przy C-1 do singletu, a ·multiple-

tu, odpowiadającego protonowi przy C-17, do triple1;u •. Podane 

przy~orządkowanie sygnałów zostało dodatkowo potwie!dzone me-
. 391 . 

todą podwó.jnego rezonansu • 
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.Dane widm owe Z'Yi~zku 22 

AbsorpcJa w nadfiolecie posiada maksimum przy /\·. • 291mi 

(e= 21 ooo)·, co jest równe warto,oi podaneJ • literaturze 

dla aąal.ogicznego epoksydu, otrzymanego z pochodne~ metylo -

testosteronu 27), oraz moi• pomiarom: dla zwi~zku 20. 
W widmie w podcz.erwieni - obok pasm ·oharakterystyoznych 

dla e~oksy~ów (850. i · 1040 om-1 ) • podwóJnych wiązań (1595 i 

1620 .om-1 ): 1 nienasyconego karbonylu (1665 cm-1) - ~st~pujlł 
-1 pasma. o~powiadające grupom estrowym przy . 1725 1 1220 cm , 

brak natomiast sygnałów grupy hydroksylowej. 

Obecność reszty propianianowej przy węglu C-17 potwierdza 

również widmo PRM, w którym wyst~puje triplet jednoprotonowy 

przy 4,60Ó charakterystyczny dla protonu w · sąsiedztwie zestry-

fikowanej drugorzędowej grupy hydroksylowej C-17, a wśród syg-

nałów protonów metylenowych widoczny jest kwartet 2, 9 eS~ oraz 

triplet metylowy przy 1,13 S . •. Stała sprzężenia obu sygnałów 

wynosi około 7 cps. Ponadto w widmie wyst~pują sygnały proto~ 

n6w .winylowych C-4 (jednoprotonowy dublet przy . ~5,62 5 ze sta-

łą sprz~żenia J = 0,5 cpa, który· powstał w wyniku sprzężenia 

poprzez karbonyl protonu C-4 z protonem C-1 43)) i C-6, C-7 

(dwuprotonowy singlet przy 6,046 ) oraz sygnały protonów z 

· ugrupowania epoksydowego tworzące kwarte·t AB (J = 4, 1 . cps) 

o przeauni~ciach chemicznych składowych 3,58 1 . 3,365 •. Sygnał 

protonu C-2 występujf:\OY p~zy 3,36 ó . jes: dodatk·owo _sprzf2żony 

• z protonem przy C-4 stałą sprzężenia J = 0,5 cps. 

. Dane widmowe· 1 reak ej e chemiczne związku 23 . 

Widmo w nadfiolecie wykazuje maksimum przy 1\ = 274nm 1 

(e= 19 600), a. . więc . jest identyczne z widmem związku 2 • 
. . . . 
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W podczerwieni wyst~pują pa~a: 

podw6jn!oh- wifłZań aprztżo~yoh przy 1~00 1 ;62}. cm~ 1 • nieroz 

dzielone pasmo · l[arbonjlow~ -:1700 + 173~ - om_,, c;,harakterystyozny 

dla k~aaow k~~'?n.YlOłl~cb ~ze_roki sygnał w obaa·arze 2400 + 3000 

om - 1 oraz pasmo grupy hy~roks yl owe ;J przy 3 500 . cm - 1 • 

~ widmie PSM wykonanym w DMSO wyst,puj' sygnały protonów 

winylowych w postaci dwóch singlet6w 

dwup.cootonowego przy 6,268 i jednoprotonowego przy 5,686, sy

gnał pro t dnu prz~ C-1 ( 4, 63 d' ) oraz multiplet odpowiadajł\CY 

protonowi w aąsiadzt·wvi e grupy hydrolcsyl OV~ej (3, 52 ó), który 

przyporządkowałam proton9wi P!ZY C-17. Ponadto w widmie można 

zidentyfikowa6 sygnały pochodzące od angularnycb grup metylo -

wych 18 (O, 19.5 ) i 19 ( 1, 02 5 ) • 

Związek ·23 poddałam następnie estryfikacji dwuazometanem. 

OH . OH 

o 
(23) (25·) 

Otrzymany produkt 25 posiada w widmie protonowego rezonansu 

magnetycznego sygnał -w ·postaci trzyprotonowego eingletu, cha-

rakterystyczny dla grup . metylowych estru przy 3 '76 s ' oraz nie 

zmienione w porównaniu z widmem kwasu sygnały protonów winylo~ .. 

wych, a także protonu przy C-1 1 C-17. 

Acetylowanie związku 23 bezwodnik_iem Datowym w pirydynie 

zachodziło w temperaturze pokojowej 1 , "zgodnie . z oczekiwaniem, 

otrzymany p~odukt 26 okazał sit monooctanem·, ·co potwierdza 
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wi_dmo PRM, w którym występuje jeden trójprotonowY singlet przy 

2,03 5 charakterystyczny dla reszty octanowej. Sygnał odpowia-

dający protonowi przy. c--17 u;Lega przesuni,cfu do 4,62 d • . 
W widmie w podc·zerwieni· zWiązku 26 nie wyst,puj~. sygnały 

grup hydroksylowych. 

cH3ooc 
Ao2o . ,.. 

( 27) . . (25) (26) 

Związek 25 UWQdorowałam na katalizatorze· platyn~wy.m w kwasie 

octowym. Dane widmowe otrzyman~go prod:u,ktu 27 wskazuj_ą, że .re-

duka ji uległy oba wiąż·ania _podwójne. 
nie 

W spektrum w podczerwieni .związku 27 fwystfłpują pasma pod-·. 

wójnych _wiąz~i, a pasmo karbonyl~ ~aktonowego ulega przesunit-

ciu do. 1720. cm-1 •· \7idlllo PBM wskazuje na brak prot.onów .w:i.nylo ~ 

wy oh, a sygnały pozo·atałych protonów nie zmieniają ~oło~enia 

w porównaDiu z widmem związku 25. Związe~ 27 nie absor~uje w 
. . 

nadfiolecie w zakresie 200 + 300 nm. 

Lak tono~ kwas 27 zredukowałam naat,pnie wodor·kiem li towo-

glinow3Dl. Otrzymany produkt 28, zgodnie z przewidywaniem, nie .. 
posiada « ~idmie w podczerwieni pasm charakterystyoz~ch ·dla-

~rup k.arbonylowyc.h. · 

OH_ 

H. 
( 25.) . 

LAH • 

{28) 
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~wiązek 28 okazał się identyczny z opisanym w literatu-

rze 5.5) tetraolem o konfiguracji 5 d ... , na co wskazuje brak de-

presji temperatury topnienia obu próbek i identyczne zachowa-

ni~ w chromatografii cienkowaratwowej •>. Tak więc wodorowanie 

związku 23, podobnie jak laktonu 3, przebiega atereospecyfioz-

ni.a do izomeru 5o( • 

4.1.5. Utlenianie 1,2~-epokay-17~ -propionoksyandrosta-

-1,4-dien-3-onu (22) 

Związek 22 utleniłam w warunkach identycznych z opisanymi 

dla trienonu 21 (doświadczenie pierwsze) i otrzymałam z wydaj-

nością 4 ~i~ lakto.no - kwas 23. 

HOO'J 
O, 

~ ---~ 

o •:~~ 

(22) ( 23) 

4.2. Utlenianie 17~ -metyloandrosta-1,4-dien-
-17~ -ol-3-onu (29) 

OH 
l 

Utlenianie prowadziłam w warunkach podobnych do opisanych 

poprzednio reakcji 3-keto-1 ,4,6-trienów· ( 1 i 24), to jest 

stosując na 1 mol steroidu 8,4 mola nadtlenku wodoru i 4,3 mola 

•) Za wykonanie tych oznaczeń składam secdeczne podzi~kowanie 

p.droNi H.HiiH.ttLI z ?olitecnniki Federalnej w Zii.richu. 
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wodorotlenkU sodowego metanolu. .• 

· .MieezeLnin~ po~ostawiłam na .4 .···_-d_oby w· -~~Jil~··o~Q.~_Q_ ·'.~ 0~0 .. . ~oD. -

trol·a ~rzebie~u. .c·eakcji za '.po~ocll c-~omatop-~~;t. .. · ~-~~liko~~at",-: : 

wej wykazała minimalną ilolłó JU,bat~C.ii o boję~~~~ ,. id~~~..; .. 
nie reakoyjne3, ·przy czym rozwini.~c~~ · p~-y -tki:·.~ ; ·Uk-~:~ttzi.e .. ·: · .. : . .. · · 

chloroform- k1Vas· octowy 9:1 - ~~k_~,,~o ~a - .. powetąie · <)9 .na3 .~ 

mniej· sześciu -związków o charakt·er.ze_ · :~-lt-im:m.·: 

Z rozciex1czone3 wodą miee~·aniny: .:r·e·alt_ety 3n!:3_::; ·._·()~-~iłety._l9-łłUa . · 
metaąQl ~ naat,pnie ekstrahował·~ · J,·-.. ~ct~em< ~rtJ·l~.~<:·_~,:~•liiii3.iło 

. .. 

około .·_2/o produktów obojf2tnach·~· .Chro.ijatogrd-1&. ;~ e;-~ ·~~~t-.;r~ .. · 
wskazywała na obe.oność wśr6·d nich sul)ę·tra_'tli .. _:f ·. civluep_p~~r4\\<3,'3·;._· 

zidentyfikowanego. w produktach utle~ąni~~· '~~6re;. ~~6~~~'·'W · 
.. · ... ·. 

łagodniej szy~h -warunkach •. 

- R9ztw6r po ekstrakcji zakwas1~am·, · .. ęo. · _spowodo~·ę.~o>Yiypaąanie. 

kri~pnłłoego ·ole,~u, Jttóry krystalizow$łam . ·:ę -~~.et.onu. ·l . ·uzyskałam 

w ten. ~pos6b oko-ło 8~ .kwasu 3Ó~ . ~p,od.ż.iewału ·a·ię: ,:-.. ·ze . zwiaz.ek 

ten b~dzie. miał analogiczną. bUd-ow~ -: _ .:d.<> · .··~ot:.rz3~any.ch_ • ·· :_id~rl'ty~z-
. nych warunkach l~ktono-kwasó·w 2 r · ·.~3 •.. . · . .· .. . 

Zgodnie z oczeki·N~iem, w wid~i~ w ._P.QdC~~r~ieni·· z\viet:z).U 30 

wyst~_pują \iwa }l~sma g.ru_p ka.rbonyloWJCh przy 17.~0· :l ·· 1·~~0 _·c_m-.1 , 

szerokie · pasmo chara.kterystyczne <Q..~ -drgań: .. o-H w: .k~as_ach ·kar- -

boksylowych przy 2500.+ 3000 am~) oraz paemo 'odpoWiadajace 

8rup.ie . hydroksylowe3 . )._,1 ·3450 c..-t •. . liat.omiaiJt·_:. ~1dit.o ~ .. to· nie . za- ·. 

wiera sagnałów. o-d·powiadających . _po.dwó~_~ ::~fłlaDi~ .•.. Z\!~•·~~ 3Q 

nie W1k&zuJe rÓwnież -&bSO~poj_i . . w ··-~f~()leCie _ ~-- Z~r~u;i~ · · 2 ·~5.:·. + 
300nm, char&ktery_atycznej dla. niena&Jo..óri.Ydh· :~~·~411!· .kS.x-~oD,lo

·wyoh. 

· Powyż--sze dane auge·~~fł, ·_że . ~eakoj:a · ._ żaóllodzl .· łli• .· tyik:o .· na 
wi,zaniu· 1.;2 - jak . to _.- ~1e.ł~(: .~~e·3 ·~·~·e_ : w ~ '-~-·~·~~~1 .. ;4·: •. -~·tr~·Nicit -~ 
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al~ .również na wiązani u 4, 5. Zostało to dodatkowo potwierdzone· 

widmem magnetycznego rezonan~u jądrowego ' ( w.vko~nYm w DMSO), w . 

którym brak jest s_ygna~ów charakterystycznych dla protonów wi-

nylowych. Sygnał przy 4,64 o odpowiada protonowi w sąsiedztwie 

tlenu 1 grupy karboksylowej; przeauni~cie chemiczne tego syg -

nału jest równe przesuni~ciu protonu przy C-1 w . zwiił:zkach . 2 i 

23. Jednoprotonowy singlet prŻy 3,52ó ws.kazuje _na obecność w 

cząsteczce związku 30 dr~giego p·rotonu ·w sąsiedz __ twie tlenu. 

Na podatawie powyża~ych danych 1 ~yników analf~y elemen -

tarnaj, bioręc pod uwagę ogólny przebieg reakcji ·utleniania 
. . . . . 

nadtlenkiem wodoru, przyjęłam, że ~willzek lO - ·analogicznie 
. . 

jak kwaśny produkt utleniania trianonów 1 : l · 2; - je.st laktono-

icwaaem i po.-3iada ponaa.to ugrupowanie epoksydowe. w połotenili 5, 
5. Singlet · przy 3,515 ·w sp~ktrum PRM jest wi~o sygnałem pro-

;onuprzy u-4. Natomi.~t pasm·o .karbonylowe p_rzy 1750 om-1 w 

1idmie '!f podczerwieni odpowiada ka.rb_onylowi laktonowemu w s~- · 

;iedztwie grupy epoksydowej, · co jest zgodne z danymi 11 tera -

;urowymi 18 ) • 

Konfiguracj~ ugrupowania epoksydowego ustalił8ll). .. na podsta-

wie znaku efektu Oottona. Przy j~ła.m, że · epokayd· ma d. -konfi-

gurację, ponieważ krzywa di·chroiztnu kołowego os i'ga maksimum 

przy 231 nm 1 6 E= 7 · 7, 31, pode za s gdy dla. opisanego w 11 te-

ra turze analogicznego epoksydu o konfiguracji (3_ otrzymano 

A E 23 5 'lo{ + 6 1 7 > 

Struktura przedstawiona na s .3·9 została potwierdzona dany..;. 
.. 

mi widmowymi estru 31.( _otrzymanego w. wyni·ku reakcjf _związku 30 

z dwuazometanem) oraz oct·anu tego · estru 32. 
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~~ 
HOOC 

oAy 
N~ o .,,ó . 

: OH ·. 

·~cooc 

o o 
()0) (3.1) (32) 

W spektrum PBM (widmo V) związku 31 wyst~pu.je t.r.zyprotono-

wy ainglet przy 3,72 ó charakterys~ozny dla metylowej grupy 

estrowej, pozostałe zaś sygnały-· odpowiadające prot.onom przy 

C-1 i C-4 oraz grupom metylowym 18,19,20 7' zmieniły tylko nie.-

znacznie położenie w porównaniu z· widmem związk.u.30. 

Związek 32 otrzymałam w WJniku ogrzewani~ est~ 31 we wrzą

cym bezwodniku octowym, ponieważ w temperaturze ·pokojowej· re-

akcja. nie zas·zła w ciągu 24 godzin, co potw.ierdza obecność 

trzeciorz~dowej grupy alkoholowej w substracie. 

Produkt ace.tylowania nie posiada ea.bsorpcji cha.rakterystycz-
. . 

nej dla grup hydroka9lowsch .N widmie w. podczerwieni. W spektrum 

PRM z-viązku. 32 pojaiłi&. śi~,obok nie zmienionych w porównaniu z 

widmem estru }1 sygnałów protonów przy 9-1 i C-4, trzyprotono-

wy single t przy 1, 98 5 charakterystyczny dla ugrupowania ace-

toksylowego. 
l 

Złożony skład mieszaniny, któ.rą ··otrzyma(am w wyniku utl·e-

ni ani a 17 o( -metyloandr.os ta-1 , 4-dien-'1_7 (3 :..o1:.. 3-onu ( 29) nad tlen-
. . . ~ 

·· kiem wodoru .. sugeruje, że !l&d.Dliar odczy$1ka spowodował daleko 
. . . . , : 

posuni~tą degradac.j~ cząsteczki· steroi~tl. · Użyłam zatem w na -
atępnych do~wiadozeniach· tyito 3 ,5· m~la :.nadtlank:U..wodoru i 

. . . . . .·. ·. . . 

O, 6 mola· wodoro~lenku .so.dowe.go na ·1 mol · .Gieinonu 29 •. P_o · ~zte- · 
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rech dobach z miebzaniny reakcyjnej wyodrębniłam - w sposób 

opi~allJ w poprzeunim <.ioświ.::A.Jczeniu - 86% produktów oboj~tnych 

i 13,~ związkuw o ch~ra.kt~rze kwasów. Mieszaninę Żwiązków obo-

jętnych rozdzieliłam za pomocą chromatografii kolUmnowej na 

nieprzer~ago~any substrat (43~) oraz związki mniej od niego po-

larne, których ni-e udało mi si~ ·rozdzielić na kolumnie, ani za· 

pomoaą chromatografii cienkowarstwowej. Natomiast dobre wyniki 

dała krystalizacja ina tej drodze wydzieliłam czysty związek 

33 z wydajnością około 20%. 

(33) 

Dla związku 33 przyj~łam struktur~ dwuepoksydu na podstawie: 

braku absąrpcji w widmie w n~dfiolecie w zakresie charaktery-

stycznym dla nienasyconych ketonów (215 : 300nm), braku pasm 

podwójnych wiązań· w widmie w podczerwieni, a obecności w nim 

pasm char~kt8~ystycznych dla ugrupowania epoksydowego przy 

850 i 1030 cm-1 , ora.z widma protonowego rezonansu magnetycz-

nego (widmo VI), w którym wyst~pują trzy złożone sygnały o 

przesuni~ciach chemicznych odpowiadających protonom w sąsiedz-

twie tlenu, a mianowicie: · 

· jednoprotonowy dublet przy 3 ,05~ (J = 2,5 cps), lttóry przypo-

rządkowałam protenowi przy C-4i je~10p~otonowy multiplet .Przy 

3, 29 8 . , b~dący cz~ścią. skłt.doNą układu AB <:> stałej sprz~żenia 

J = 3,5 cps dod~tkowo rozdzielony z J = 2,5 cps (przypisałam 
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go protonowi przy C-2), oraz jednoprotonowy dublet przy 3,50 

b~dący drugą częścią układu AB (J = 3,5 ops), a odpowiadający 

protonowi przy C-1~ 

Konfigurację pierścieni epoksydowych w związku 33 ustaliłam 

na podatawie znaku efektu Cottona. Z przewidywa.ó. teQretycznych 

w_ynika, że dla 3-keto-1, 2d:., 4, s(J -dw\lepokaydów nale.ży si~ s po- . 

dziewaó maksimum na krzywej dichroizmu kołowego (dodatni efekt 

~ottona), natomiast minimum (ujemny efekt Cottona) · dla 3~keto-

1, 2/~, 4, 5o( -dwuepokaydów; bezwzgl~dna wartość. A e powinna rów-

naJ s i~ 7 .f 1 O. Dla 3-keto- 1 , 2 o(, 4, 5o( ...:dwuep·oksydów. można o-

czekiwać ujemnego efektu dottona, 1 istotnie taki efekt wyzna-. 

czono doświadczalnie •) ( AE- 313 == - 2,01). Natomiast dla 

3.-keto-1 ,2~ •. 4,5(5-uwuepoksydów efekt Cottona powinien mieć 

niskq. Nartość dodatnią. 

Krzywa dichroizmu kołowego dla związku 33 (Wyznaczona eks-

perymentalnie) wykazuje AE = + 2,28, a więc związek .ten ma 

konfigurację ostatniego z wymienio~ch dwuepoksydów • . Z tak 

przyj~tą strukturą są zgodne >Nyniki otwarcia pierścieni epoksy-

dowych odczynnikami reuukującymi. 

Reakc.ja związku 33 z borowodorkiem sodowym prowadzi jedynie 

do redukcji grupy karbonylowej przy C-3; w wyniku otrzymałam . 
dwa izomeryczne alkohole.34 i 35, których· strUktur.~ (p.s.42) 

potwieraziły dane spektralne o~az w3nik ich acetylowania. Nat~ 

miast wodorek litowoglinowy, poza redukcją grupy karbonylowej, 

powodował także . otwarcie. o~u pierścieni ~ epoksydowych. 

•> G.SNATZKE (Uniwersytet w Bonn) - komuni.k.at prywatny. 
. . 

1/szystkie . cytowane w niniejszej pracy oznaczeniadichroizmu 
kołowego były wykonane przez doc.G.Snatzlue · za co składam 
mu serdeczne podzi~kowa.nia. 
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.-/'~OH 

IX 
J__l NaBtt4 

- 'f --------
u ~ ...... 

(34) 

( 33 ) 

(35) 

Zgodn j r~ z mechan.l z~u~ trans-dwuakejalriego otwarcia epok-

sydów dla 3 ·-keto-1 ,2{!J ,4,5 ~-dwue-poksydu należ ało · ai~ spodzie ···· 

waó produktó w o strukturze 36 1 37 (wodorek litowoglinowy,po-

dobnie j ak bor owodorek sodowy rii·e redukuje ster eoselek t ywnle 

grupy ~arbonylowej). 

LAH 

( 3) ) 

·. , . 

. ' . ,, 
HO 

(36) 

+ 

OH 
' . 

(37) 
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Istotnie, w wyniku r~jukcji otl"Z_ymałam mieszaninę dw·5ch 

z·Nią~~kow, z której wy.izielił~m przez krystalizację część jed.-

neeo z epimer0w, a ługi macierzyste rozdzieliłam za pomocą 

chromatografii kolumnowej. 

~ widmi~ w ~o~czdrwieni ~ierwszego z ~pimerów - krystali-

~ując~eo bezpośr~Jnio z mieszaniny, któremu przypisałam. stru-. 

ktur~ 36 występuje szerokie ~asmo grup-hydroksylowych przy 

3200 ~ 3500 cm-1 , natomiast nie wyet~pują pasma charakteryaty-

czne grup karbonylowych. 

Na podstawie spektrum PRlli można stwierdziq,że tetraol 36 

posiada dwie drugorz~dowe grupy -OH (dwa dublety jednoprotono-

we przy 4, 35 i 4, 57 ó ) oraz dwie trzeciorz~dowe gru.py alkoholo-

we (dwa jednoprotonowe einglety przy 3,97 i 4,465); ich syg

nały przesuwają si~ w dół pola po dodaniu kwasu do próbki~ Po-

nadto w oms~~anym widmie wyst~pują dwa poszerzone singlety je-
. . 

dnąprotonowe oJpowiudująca ek~atorialnym protonom w sąsiedz -

AcetylewG-nie związku 36 _we wr-zącym be.zwod.niku octowym_ pro-

wadzi do tró-joctanu 38,- w którym nadal występuje grupa hydro

ksylowa (w widmie w podczerwieni pasmo około 36So cm-1), co po-

twiei·<lz~ również widmo l?RM, zawier~jące tylko trz_y s:~gnał.y cha-

ró.ktery~tJCZLJ.e ule:a. gl"UP metj'lowych 1·eszt octanowych {2,02 5 ,. 

2, 08 5 1 2, 13 .ć ) ; sygnały.dwóch protonów przy _grupach hydro-

ksylofi~ch w związku 36 są przesuni~te o około . 18 do niższych 

wartoś ci pąla 1 wyst~puj ą w widmie octanu 38 przy 5, 25 ó . 
W czasie reakcj~ w~ wrzącym bezwodniku octowym w dotych -

·czas przeprowadzanych doświadczeni~ch nast~powało ~awsze ace-

tylowanie trzeciorz~dowej. grupy -OH przy C-17 (związ.ki 4,7, 10, 

13,15), przyjęłam wi.~c, że w .. związku 36 .acetylowaniu ul~gły gru-
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py hydroksylowe przy C-1, P-3, C-17, e. poząstała wolna trzeci o-

rz~dowa grupa hydroksylowa przy C-5. 

~~ . : OH 

HO A cO 
OH 

(}6) (38) 

Drugi produk.t redukcji dwuepoksydu 3~ -·związek ~7 - · daje po-

dobne widmo PRM do otrzymanego dla tetraolu<36. Wyst_~pują w 
.. 

nim dwa jednoprotonowe dublety przy 5,04 1 4,25ó -,odpow:i.a.da.o.. 

jące drugorz~dowym grupom -OH, oraz dwa jednoprotonowe singlety 

przy 4,86 i 3, 92 ó, które przyporządkowałam trzeciorzfido.wym 

grupom hydroksylowym. Sygnał.Y . te przesuwaj(\ si~ w dół ·pola po 

dodaniu kwasu. do badanej próbki, natomiast ni.e zmienione pozo-

stają sygnały ~rz3 około 4,06 (sz~roki multiplet odpowiadają

cy aksjalnemu protonowi w sąsiedztwie grupy hydroksylowej C-3) 

i 3,78 5 (szeroki singlet chara.kteryetyc.zny dlB: ekwator~alnego . 

protonu w sąsiedztwie grupy -OH C-1). 

c~ 

OH OH. 

OH (3.7) . (39) 
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Acetylowanie zwi-ązku . 37 · w .stc:..ndardowych .w&r\Ulkach w tempe-

raturze .pokojowej. pro:wadzi do monooctall:u 3 g·, w. kt6rego w·idmie 

w podczerwieni nadal wyst~pują pas~a grup Jlydroksylowych. 

w. w_idmi~ . magne't·yoznego reżonansu jądr~wego zwi~zku 39 wy-

st~puje tylko jeden singlet trzyprotonowy, odpowiadający octa-
. . . .. . . 

nowej grupie met~lOVłej przy_ 2,0?J~ ~ oraz sygnał protonu W. S~-

eiedztwie: gru.py -OH przy. 4 ,,o 8 (C..:.1) ·· i · a·~eroki m~lti·plet pro to-
. . 

nu aksjalnęgo W Sfł·S~edztwie sz-ury _acetoksylowej p~~y :OkOłO . 

5 • 6 Ó ( C-3). Powyższe d~e d.owodzą~ ~e ao·e·tylQw.an.i.~ · ·ule,'ga · tylto 
. . . . . . . . . . . . 

. . . . . 

jedna e kwa tórialna grupa . hydroksylowa. l?r~y . C-l•. · · 
. . . . 

Mieszanin~ - · produkt<Sw utleniania 17~ ~me:tyl_c)~dr9eta-1 ,4-

. ~dien--17{!J -~1-3-onu (29) ó .. charakterze · kwa.e~w .: be.zpo,rednio· po 
.. . ·: .· . 

wy~dr~bnieniu poddała.Dl reakcji z dwuaz.omet·an.em. Produkt~. estry-

fikacji rozdzieliłam za pomocą ohromat.OU.afii k_Ol~owej_ i 0-

. trzym.ałam w ten sposó-b. dwa. estry ., z ·k·t6rych:. jed~n ·. (~1dajnotió 

68~) jest identyczny ze zwiążklem ·31-ł. drUgi na.t·om:last (wy.daj-

no~ć 32;t) na podstawie: porównania widm. PRM ~b~zwią,zk6w uzna-
~ . 

łam za iz~ery czny ·ester o strukturze przed,stawio~e .j wzorem 

40 : 

· f~ 
- OH 

o 

(40) 

\'lidmo PDt' zwillzku 40 . rożni si~ ·od wi·~a zwięzku .31. ~ylko poło

żeniem trzyp;r;otonowego. ·.a.ingletu, ·ktÓry . . Przypo~zęo.kołvałam ·gru-
. . ~ . . . . . . . . . . . 

·pie metylowej 19. w es. ~rze _.· 3 ·1 · ęygńllł ,.!t:en .:.vystę·pu_je przy . 1,32f, 

natomiast . w . estrze . 40 . ·przy : 1 ~ 45 S ~ ~ ·<· , · . 
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. łT 42,54) Zgodnie z podanymi przez ·ZuRCHERA położeniami angu-

la.rnych grup metylowych w steroidowych żwiązkach z trans złą -

czem pierścieni A i B (31), sygnał grupy metylowej 19 powinien 

być powyżej sygnału tej grupy w związkach z cis złączem pier. -

ścieni (40). 

Struktur~ związku 40 potwierdziłam rów.niez na drodze chemi-

cznej, . a mianowicie: utleniłam epoksy .-Żwiązek 33 nadtlenkiem 

wodoru. l?o estryfikacji produktów reakcj.1 1 chromatografii ko-

lumnowej otrzymałam ester identyczny ze związkiem 40. 

c~ 
; OH 

o o 

(33) CH-z 
•. ;J 

: .OH 

o 
(40) 

Ze wzgl~au na wielokierunkowoś6 reakcji utleniania 17~-metylo

androsta-1,4-dien-17~~ol-3-onu (29) ograniczyłam swoje badania 

do wyżej przedstawionych faktów. 
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, , 
4 • 3 • O:.iu~~ l·Zi.IE .~·y1i 11\.J'.'l i ilN l 05KI 

Utleni.d.jąc 17(J -i)ropionojcsy~nr·o~ta-.1 ,4, 6~trien-) ~on (21) 

nadtlenkiem wodoru wyodr~bniłam jako produkty reSkcji: kwas 
. . 

2-oksaanirosta-4 ,·6-dien-17/J -ol-3-on-1 ~ -ka;rboksyl~wy (23) · z 

wyda.jn •. 52·;: oraz -17,~ -propionoksy-1, 2o(-epoksyandros·ta-1 ,4-

-dien-3-on (2'2) z ·~;yJ.ajn.a~·j. 

?o Złfi~kaze!ti.u naamic:.ru n.ad~anku wodoru w produktach re-

akcji nie stwierdziłam ~b~cnośo~ epoksydu 22, wyOd.L·~bniłam na:-

t ·o=niast k·,vas 23 (z .wyd~22;~) oraz 2-oks.a.androsta;..4;6...;.d1en-1 -~ ; . 

17,.g -diol·-3-on (z wyd.6?'). 
l . . . . 

. . 

Utlenianie · w id en ty c.znych warunkach 17ol. -me t_yioandrosta-

-1-,4,6-trien-17~-~1-3-onu ·(1) · prowadziło _d·o . powstania kw~au· 

t7o<. ~ma tylo-2-ok~a~ndrosta.-4., 6~dien-17 {d -ol-3-on-1 ~-~Im;rboksy~ 
. . . . .. 

lowego (2) z wyJajn.48% i 17o(-metylo-·2-oksa.androsta-4,6._dien-

-1 -~ , 17{0 -diol-3-onu ( 11) z wydajn.15%. 

Związkl: _2, 11, 23 i 24 nie były dot;chczas opisane w li-

teraturze. Budow~ ich-ustaliłam na podstawie danych widmowych 

(widma w podczerwi~ni, · w n..,.dfiole.cie, widma protonowego rezo-

nan~u m~gnetJCZnego), apektrometrii . ma~owej i anulizy elementar-

naj oraz potwierdził~ budow~ tEł na _drodze przemian óhemicznych • 
. . . 

Okaasteroidy: . 2,11 ·1 23 · otrzymałam równi~ w wyniku u~leniania 
. . . . ' . 

od:powi~dnich ·1 ,2oC.-epoksy-4,.6-di_en-3-ketonów · (20 :1 22)_ nadtlen~ 
. . . . . 

kiem wodoru, przyj~łam. w:i.~c, ~e po~zętk?wym p-roduktem. utlenia-

nia trienonów SEt: epoksy~związk.i, które naa·t~pni.e u.legają_ reak-

cji wtórnej ż nad·J411arem . ode zynnil(a. 
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.. 
Na tej podeta~ie ~ f1 także na podetawie ~ak~u,. ze związek 

11 nie . jest produ.itte.m ·rozkładu z_wiązku·. 2, . oraz .po_ uwz"gl~dnienili 

charakteru. .s.tosowane.go _odc.zynnika -:- ·'proponuj~ ziast~pujący me -
.. . . ~ . . . . . . 

chan i z:g1 · d·e gradacji 3 -ke to~ ·1-~ 4 , 6- tr-1.en6w ·. s te roi d·owy ch: za pomocą 
. . . . . . 

nadtlenku wodoru· w ś.rodo"wisku alkalicznym według·schematu,kt6ry 

2ostał . prze d stawiony na. ·s. 4 9 • . 

Pierwszym etap.em reakcji jest epoksydacja wiązania 1 ,2· 
. . . . . . 

:przebiegti.jąc-a_ żgodr4ie·· z · .mec.Uanizn1em przedstawi ozeym . na. ~ .6. Epo-

kayd ,\ 
A ulttga nast~·})nie reakcji . cnalogicznej do utleniania Ba-

eyera- Villigera (s. 4) z ·utworzeniem lakto_no-epoksydu . B ·, kt6ry 

w. środo'Nisku alkalicznym.:- hydrolizuj e d.o · prodllktu p.oś·~e'dniego C, 

dającego w wyr~ ku przegrupowania jon D. · Jon D : w ~r-odowisku 

.reakcji mo~e reagować_ w . ó.wojaki sposób·: 

1) ulega fragmen_tacji na jon fermylowy i .aldebJ.d.o~kWae ·F, który 

ł& two cykli zuj e ( ż · U:tworzeni.em . wewną~zczł\ste.c·zkowe go lakto-

l u) do związku 11 ; ·. 

2) grupa aldehydowa zostaje utleniona do grupy -karboksylowej (G), 

a zamkn;ęci·e laktonu l'rowadzi .do zwi~zku 2. 

Inna możliwa droga. _powstani_a. .. zwil\zku 11 prowadzi p_oprzez j-o~ E, 

który może ulec przegrupowaniu do nietrłlałego _ laktolu F~ (reak-
. . . 

ej a Baeyera-Villigera), a ten w \lllyniku hydrolizy i wydzielenia 

jonu mrówczanowego daje ai~ehydo-kwas F. · 

~ mechanizmu podanego na_ schemacie (s .49) wyni~a_, zę ugrupo:-

wanie .1 ,_2cl. -epoksydowe . w 17o( -metylo-1 ,2o(_-epoksyandrosta-1 ,4.:_ 
dien-17~ -ol-3-onię (20) ·1 17 (3 -propionokey-1 ,?.o(~epoksyandro

ata-1,4-dien-3-onie (22) . zgodnie z zasadą trans dwua.ksjalnego 
. . 

otwarcia pierścieni. ·.epoksy~owych ulesa rożerwaniu ~owadzącemu 

do odpowie~ni~h · ~aa6w17ol.-metylo-2-oksłl.andi-osta-4,6-dien;..17{3-
-ol-3-on-1f-kar~olcsylriweg~ (2? i 2-oksaandróSta::+•:6-di~n-~7f'- . 
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-ol-3-o~;,;1 {4 -k~~~)tsy~~wę&O_ (~2) ~ . to .~e at:· z~lązklSW :s ~- ltonfi-:-

suracjfl grupy .· ~~b_o·ks:y~--~!:'~i ~-~:.: , ~o-~ycj~.--····~~--.> ·_ .. . 

Rezul tat.y:·::.opiean..v··9h:··_.pr.z.eze· mn~."e ·.r:ea·iCą.3_1·-· .. ~t-len1an.1a'·.,~1ceto-
• o ••• •• •• • 

.·. _1 ,4, 6-tr:i.en6w-_-.-~·:t.•·ro:fd.o1,y().h·.:h~dtlenk_1em_: ··w9~~-~ ·w·sk:~zu_s_ą_, że. : ·. · 

.. ·1) odczynnik tęn :~·ii&.ł:a_:.-e_elektYwnie na . ·wiazani_e:.· .. 1 ;2 . J -. · . 
. . . 

. 2). j.egb · działanie ··jest .. k-Q~(b~~iacją reakc"ji; epokey.daó.ji i ~~le -

niania Bae·yera-Vilii·~~~.:~:. 

Utl.eniani:e 3-ket.o·-1 , .. 4· ;·-6-~t-rie.nów . nad:ti'ę~iem- wo~oru iJlote: _być; 

wykorzystane jako prosta metoda otrżym~wania t~hfi~ni~n~)co -.· 

· _eych 2~oksa--s·t~roidó_w-~. 

Utlenianie 17ol. ~me tY l oand-1:os ta-' , 4:.:die~-11p ;.o,l;f,.J.,~oiiv, (29:) 
nad tl er;uti~m · vvo·d.oru. ;prowadz-i do złQż.one.j. ·Jil_ie ·s.:z~nili1=.\'~p:~9-·4~tów-

:. . . . . . .... , · . :• . ... . 
. . . . 

. . . . . . 

Z _której. W.YOcir:_ibnił~ .:_n~st~pują,ce ZWią~k 

1 ) 17 o(-ille t,do~ 1 , 2 j3 , 4 ,~ -d wuepoksyand.i:'OSta,;.17 #- :.:O.:J,~3;:;,on (3 3) 1 

2) kwas- _17~ ~metylo-~4.·, 5o(-~epoksy-2-oksaan4r·9~ta~-1·7j9 -i·ol~3-on-

-1 e· .-ka;boksylowy: (_30) t oraz 

3) · stwierdzi.łam· obecność -~_as~ 17oC •ll!ei:yl.o:~.4-,5P-:~~-pokeiy-2-okaa..:.. 

. andros.ta~17{3 -ol-}-~!J-~1 o(.~karb~ksyl_owęgo_, _· kt6~y-·.-.zid~ntyfiko-

wałam ·jako ester ·mety·lowy. (4.0.)"~ 
Przy założeniu anal.ogicznego mechanizmu utieniania,jak.w przy-

. . . . . 

padku 3-ket?-1 ,4,6-trienów- przyj~ła.m, te w -~wiązku 40 grupa 

metoksylowa ina ~onfi~aoj·~ 1 ci. ,pónięwa:ż .zwtązek 40 powstał: 
. ~ . 

. z _17oC-metylo-t,2;9 ,·4,.5;9 -~~epoksyandr.~s~a--17~~-.o_l~~--onu_ ~33) ._ 
.· . . . . . . 

·-t:ymieni·onę .związki ·,iii~ :·_~y~.y _d~tychcz·a~, ~pisan~ -·.-w._, ~l~terat\lrze.· .. 

Budow~ ··ich Ustaliłam. na p~ętawie danych :Spekt~ailtych, ·. ans.1izy :. 
. . .· ... ' ..... ·. . .•· •· ·.· .. ·: _-.: ..•.. ·. ' . . . . . '. _.:.-. ·.·:· ... ~ . ·.: . ,-.'·. ·:. ··. . . . :. . . . . 

~1ementę;rn~.j ->i rę~kc·ji· ·O.Ae~i-o.znych •. Ob.:e9·n:o~_ć. ·yi_: .·produktach reak-_ 
ej i· z·łłi,z]tÓ~. ~- ugi-u.p:o=~~-i~m-~:._:·1.';~-2 1 4.~.5~d-Wu_ę·~~k--sydow,ym~św.iadczy. o . 

. braku.:·. s_ele.kt:y~noś.o:t~ -·~:~,Q·b~c~d.Ś.a .zwi-~zkó.w ... :~~1efaj·ą6ych.·układ··:. 
· ·4--,_ 5 .. o( ·: ·1:_: ~ .-~-5/.5_-~,~,p~k:sy.q.Q~~ ·/świadczy· .·.o. ·.- :t;t:iet)tereo:_s·pe_(}Y'fiąz~o·s_c~: ·u- . 

u ti"~niatda.'~:- ·(ibAiża .. to·:-. llr:ZJ.cfa.:tno~_ć . prep~r.ą~·y~~mr:·~_.t:()~ · :-~·ąJco·_. _spo- · 
. s~.ti~_ ·o~-~i~.wĄD1·4:;-:.;~:~,,~~:~:~;ep~~4.:~-.-:., .. · ,_. · ·. · ·· .. · ···: · 
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, ' ; . s. CZJ:SC DOSWIADCZALNA . 

5.1. u·w a g 1 ogó ·l ·n .e 

.Rozpuszczalniki oczyszczałam. według ·standardowych metod. 

Do chromatografii adsorpcyjnej używałam Al 2o3 produkcji· Kate-

dry Chemii Og6lnej WSR we Wr.ocławiu, lub żelu krzemionkowego 

firmy S~huchardt. 

Przebieg wszystkich opisanych ·reakcji kontrolowałam za po-

mocą_ chromatografii cienk:·owarst.wowej na. żelu krzemionkowym fir-

IDJ Merck, .t~p G. Jako standardowego e~uenta używałam układu 

benzen - aceton w zmiennych stosunkach. Jednorodnoś6 otrzyma -

nych związków kontrolowałam również za pomocą chromatografii 

cienkowarstwowej rozwijając płytki w kilku r.óżnych Układach. 

Wywoływanie prowadziłam spryskując płytki 5'"' roztworem H2so4• 
Temperatury topnienia oznaczałam na bloku Koflera 1 podałam 

bez korygowania. Do suszenia roztworów organicznych· używałam 

bezwodnego siarczanu magnezowego iu't) siarczanu sodowego. Wszy-

stkie rozpuszczalniki oddestylowy~Ydłam w próżni pompy wodnej 

(czynność t~ w opisach doświadczeń określam sło_wem: "odparowy-

wałam"). 

Fomi~ry ~kręcalności optycznej wykonałam na polarymetrze 

Perkin Elmar 141, przy długości fali 589nm w chloroformie (uży

cie innych rozpuszczalników zaznaczał~ w tekście) przy crv 1. 

Pomiary widmowe zostały wykonane w PI·acowniach Spektralnych 
. . 

· IChO :P.A.N w ?Jarszawie. Widma w nadfiolecie ·w:ykonano w J:•oztwora.ch 

etanolo~ych na aparacie Unicam SP-700; Widma w podczerwieni na 

aparacie Unicam SP-200, a widma protor10Ytego rezonansu magnety-

cznego na spektrometrze .Varian V 4394(60 Me). W11dmo protonowe-

go rezonansu .magnetyc.znego związku .24 zostało wykonane na 
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spektro~etrze Varia.n .(100. lvlc.) :w InstJtucie Chemi~ Organicznej 

1 Biochemii w ?rad·ze ~ Do oznaczerii.a kaztał tu· sygnałów w widmach 

PRM. stosuj~ ·w ·te~śc·ie nastflpujące skróty : 

a - single t, ··d - dublet, ···t ~ triplet, q - kwartet, ... m - mul

tiplet; 5 - wartoś~ przesuni~c_is. ch~miczf:lego, J - ·ctała sprzę

żenia, wh - szerokość po~ówkowa· sygnału. 

Analizy ·e·lementarne wykonano w skali mikro w :Pracovmi Ml -
... 

kroanalizy IC.hO PAN w VIarazawie. ·?/idma maaowe wykonano na ape -

ktrometrze LKB 9000. 

5. 2. Syntezy 3..;.ke ·to-1, 4, 6-t:r:-ienó-w· steroidowych · 

Otrzymywanie 17rl. -met3loandrost.a-1, 4, 6-trie.n-17 /~-ol-3-onu( 1) 

2, 7 g chlore:a.nilu douC:J.łam uo :roztworu 3 g 17o( -metylotestostero-

nu w .52 ml tz·zeci·orz~uowego. butanolu. Mieszanin~ ogrzęwałam pod 

chłodnicą zwrotną w temperaturze wrzenia i w atmosferze azotu 

4 godz. ?o ochłodzeniu, z roztworu odsączyłam nieprzereagowanJ 

c.blo..canil ;. butanol odpal·o·i;dł!lm i pozostałoś~ I~ozpuszczoną w ben

zenie przepuściłc:..m przez ·łJarst·:1ę zasadowego A12o3 (II akt .30g). 

N~st~p:c.d.e rozt•;·Jó.c benze.nowy przemyv1c.łam 2n NaOH dopóki rozt·Nór 

· :roztvvór .wo~o·..cotlenku berr1ił się, a później nasyconym wod.nym 

(~H4 ) 2so4 do odczynu oboję~nego. Po osuszeniu warstwy organicz-

nej i odpCJ.ro·.vaniu rozpuszczalnika otrz;;małć1m 2,15 g 17oC-mety-

loa.ndrostci.-4, 6-di en-17 (.' -ol-3-onu, któ~y przekrya ta:lizow:..łam z 

__ etc...nolu uzyśk"u.jąc kryształy .o tt 196 : j97°C (z wyd.65~). Otrzy..:. 

ma.ną w ten sposób substancj~ podd.::ił~ dalszym ·_reakcjom : 
. . . 

:1) Do 5,0 g 17o(-in.e·ty_~~androstt:L-4,6~dien·-17(3-ol-3-onu rozpu-
. . . ·. . . 

. _szczone~o w 50 ml ' trzecicrz~aoNego .but~nolu z dod~tki~m 1 ml 

. · lodowatego kw_asu ,octowego .. wkrapl&.łam· w ciągu. 9 godz.· Zd.wiesinę . 
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dwutleriku · a·elłtnll . \~. - · .. t~ze~C.~o~-~--~-~pa.· ·but~ol*·· :~8.a.ltc3.ft p~~R."-.is1~ 

łam ·.w.· teDu>~·1o~o :·: 1 .po ·· .załc·~c-eniu· wk~aplarrl$ ·osra·e_wazii•· : k~ritynu- . 
. . . . . . .· . . . . .. . · .. 

owałam a .. go_d,z. ·p~· .ó·onlc>o,ze~li ---ro.t.1von·-.·· ?4-afł<ł_-')'ł&ll·.··ę;~4d~nJ.: -~ • .:_ 
len, a · ·buta~~l o·dp_ar.ciwat:aa·.- ~-oeos·.t·a.~~~ó . · ·ro•pwS·clł~ r: oct·&Ąi~. 

etylu i prz~ył~ ;tto~e3:rl~i- .naa~c ·_onym roztworetQ·lf~cn.t·-~ :··roztwo..:.· 

rem siarózku···amonowego··-·)· (prHmywanie- prowad•i-ł~ · -·d~ - - ób,~il:i.. ~· -
. . . . . . 

ro-ztwór-' siarc_zkll. przeętał łd .. , ... ;zab.&rW.ia~').: , .. .. 2n : ~_2s_94'. ,-~ :-n~s.yc_ony~ 

roztworem ( :NH4) .2so4 (do oQ.o zy~u 9bO 3 ttnegO) ~ l'o o~Jui~.ę~ili W&r:-
stwy . ~rg~·~zne~: i odparOłł:ani~ --roz .puszQ~:al'D1.k~iPO.~st:ałO··· CS P.o4-: ··: 

dałaiD cłlr~me:tógJ:afii. kolWanowej na ll2CJ (lii ·•k'ti~11f5 g). t74-
-metyloandro~ta~1 ,4,6-trien-17j3-ol-:5-'on f'O o tt 1'5 + 140óo -
(3 ,s. g, wyd. 77~) eluowałam chloro·:rorman. 

2) 4 , .5 ~ 17~ -metyloandr·ost-a:.4 ·•Ó-dien--17~ .. -ol~'~on~ .. ~ro•p~~:~łam . : 

w 230 ml . benzenu· 1 · dodałam do re ·ztworą · 4·•··1 .8' .. dwiióy._j .. &nodWuo41o~o-: -~ 

p-benzochi~onu, ·mie·s zanin:ę t t ogr~ewał·:am . .-w· temp ~w . .rz·~- -15 gods. · 

Po oahło~eni~ roztwór ·benzenowy .Prze~ąc.zył&Di prsez.:·war .. s~-. . · 

Al293 (III akt·.,30. g), a..·PQ _ ódp.~<Maili.U. ·benżenu..sucną.·pozoeta

łość . k.ry_stalizowa.~am z mies.·za.ni':ńy acetOl.l ~ 'heksan ą·tr.~ytllując . 

3,1 g ·(z wyd.70~) Żwiązku·1 . , ·o. :tt ·140 :+ ·141.0c .. 

Otrzymywanie 17#~propionoksyandrosta-1,4,6:-t:den~}..:onu (21) 

Sy~tez~ związku 21 . prow~dziłam w_ sposób ~nalog_i?zny do . opisane-

go wyżej. \V ·przypadku .1) otrzymał.am tr:i.enon 2~ ·a· ·_tt .133. + 135°' 
z wy dajn. 75~, · w przypadlai 2) wYd&jnotić l&wi\zb ~1 ·wyllOsiła 7~· 

5 • 3 • Utleni ani e 17 o{ -metyl oandros ~~~1 ;4., ~~tr~e~-11 ,41 •o l.:_ }•Ó~u (1) . 

Do 2,8 g . z.więzku.·. 1' .ro~:p~ęio'żone·go .:w.-·.: .. 1.:~6 L~ me~:a.~o:~::tt · ·w~ropliłam 
. . . . . :' . . . . . : .... ·. ::_. . ,:· .. . ··~·· ... ·. . ·'-< .. ·. .. . · ... :-·:··. ;. ' ··;:; .. . \: .: · .. ... : ·.. . . . . . . 

• > ,:~::::.a:::~~r;~~~o:t:::d~~:~ani~:~~ze~,} . d~: · .. 
·.· : . . 
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11 ml 4-n NaOH 1· 11 · ml 30% .a2o2 • Mieszanin~ pozo~tawiłam na 3 do-

by w ~emp.około 3°J, a 114St~pnie · , !JO odparowaniu ·metanolu w tem-

peratl.Lrze fiOkojowej i douaniu wody, zakwasiłam 2n HOl, co spo -

wodowało wypadanie krystalicznego osadu~ Czę~ciowo óGad ten roz-

puściłam w nasyconym roztworze wodnym NaHC03 , część nie_rozpuaz-

czoną odsączyła..'ll, przemyłam wodą ·i, po osuszeniu, krystali'zowa-

łam z mieszaniny chlorofo.cm - metanol. Otrzymałam 360 mg (z wyd. 

12~): 

17o( -metylo-2-oksaandrosta-4, 6-dien-1 t , 17{a -diol-3.,-onu { 11) 
. 20 ) . 

o tt 265 + 270°0 (z rozkł.) 1(.ot ]D= + 40° (DMSOl; ~maks(KBr)= 
= 1583, 1616, 1679~ 3250, 3500 cm-1; A mcika = 274nm(e = 22 100). 

S (DMSO) = 6,20 (2H,s), 5,60 (1H,s), 5,35 (1H,s),1,11(3H,s), 

1,09 {3H,s), 0,86 (3H,e) ppm. 

C1gH26o4 (ID/e .= 318) . oblicz. : 71,67%0 , 8,23%H 

zna.l. 71,50%0 , . 8,34~H • 

~rzeeąoz po oJdzi~leniu związku. 11 zakwasiłę 2n HCl w temp. o-

koło 80°C~ Powstały osad,po ochłodzeniu roztworu, odsączyłam 1 

krys~lizow~ł~ z mies~aniny chlorofo~m - metanol. Otrzymałam 

1,360 g (z W.)'d.4~t) : 

kwasu 17ol. -matylo-2-oksaandrosta-4, 6-dien-17 ;D -ol-3-on-1 p -kar-

~oksylowego (2) o tt 225 : 228°0 {o(]~0 = - 0,2° (dioksan) ; 

Vmaks (olej) = 1594, 1618, 1684, 1743, 3292 cm~ 1 ; A ma.ks = 
27 4ml (C .'= 19· 1 00) • ĆJ (D~S O) = 6, 19 . ( 2H, s) , 4, 52 ( 1 H, s) , 1 , 24 

. 
( 3 H , s ) , 1 , 09 ( 3 H, s ) , O , 8 5. · ( 3 H, B ) . P Pm -1 5 , 60 t 1 H , s ) ppm. 

7 ,57%H 

znal. 6 . ci.. 9, 04,oC , 8,09~H 
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5.4. · · Po.chodn~ .· kwasu. 17~ -~metylo-2-óksaand~o.sta-4 ,·6-. 
~dlen~17j3-ol .-3-on-1 ~-karboksylo.wego . (2) · 

Estryfikacja kwasu. 17rX -:inetylo~2~oksaandroat·a-4,6-

-dien~ .17 {3 -ol~~~on- .1 ~-~~rboksy .lowego. (2) · 

Do roztworu 520 mg związku. 2 w 17 ml metan~lu wkraplałam a·tero- . 

wy r~ztwór ·. ąH2N2 do chwili U.zysks.z:ua żÓłtego za~arwie.riia., , t_rwa~ 

łego w ciągu killtu minut~ l'ozoatałośd po· 'odparoviaiuu rożpusz - · 
~ . 

czalników krystalizowałam z .mieszaniny a~eto·n ~ .heksan. Otrzy-

małam 540 mg (z wyd.B3") · : · 

metylowego estru kwasu 17o<-metylo-~-oksaa.ndrosta-4,6-dien-17#

- ol-3-on-1 ~-karboksylowego (3) o tt 198 ;. 200°0 1[o<.)~0• ,....; 12°. 

\) ma.ks (KBrl = 1597, 1627 , . 1708, 1755, .354 .. 7 'cm_1.; .A maks :i:274nm. 

(e= 21 200); Ó (CDC13) = 6,1f (2H,s), 5,58 (1H,s), .4,60 (1H,s), 

3,76 (3H;s), 2t03(1H,e), 1,34(3H,s), 1,20(3H,s), _ O,S9(3H,s)p~. 

7 ,.BJ"'H i ·. 

znal. : 69, 32~0. , 8, 19~H • 

Acetylo·wanie estru metylowego. kwasu 17o(,-~etllo-2-.oksaandro
s ta-4, 6-dien-17 J'S -ol-3-on-1 ~-kai'bOksylowego , (3.) . . ·. 

11 O mg zwiążku 3 rozpuściłam w 9·· ml pirydyny ~ dodałam 3, 5 ml 

bezwodnika. octawego. Mieaza.n~nę ogrzewałam . · 3 dni w temp.około 

100°0. Fozost~łość .PO odparowaniu. rozpuszczalni~ów . podd:ałam . 

chromat~grłif~i : kolumnowej na .A12o3 . (II~ ~t. ~.8 ·g); benzenem el1 

owałam metylowy -ester łtwa·su (4). Po krystalizacji· z e.teru ety-
. . . . . ~ 

lowego . i heksan~otrżymałam . 73 mg (z wy~.5~): 

metylowy es ter kwasU 17d ~metylo-17{3 -acet0ltsy..:2-"0keaandros~~

. -4,6_;dien-3-on"71l-karboksylowego (4) o tt 178 T179°C {ol]D -

- - 4° ; V Diaka (olej) = 1600~ 1625, 1700, 1730.• ' 1757 cm-1 ; 
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c~ (C.DC13 ) = 6,14(2H,s), 5,62(1H,a), 4,60(1H,a), 3,74(3H,s), 

1 , 9 6 ( 3 H, e) , 1 , 3 8 (3 H;~ ) , 1 , 3 u ( 3 H, s ) , O ,.87 ( 3 H, s) ppm. 

oblicz. : 68,63~0 , 7,51~H 

znal. 68,64%0 

V/adorowanie metylowego estru kwasu 1 7cX -:met·ylo-2-okaa;an-
drosta-4, 6-dien-17 (O -o l-3-on~1 ~ · -karbo~sylowego (3) . 

328 mg związku 3 rozpu~ciłam w 14 . ml lodowatego k'Naeu octowego 

1 wodorowałam pod ciśnieniem atmosferycznym w obecności 44 mg 

odczynnika Adamea. łozo·stałość po odsączeniu katalizatora 1 od

parowaniu kwasu óctovr~ego krystalizowałam z mieszaniny aceton -

eter et.Ylow_y - heksan i otrzymałam 285 mg (z wyd.87~) z 

metylowego estru kwasu 17ci -metylo-2-okaa-So(-androstari-17~- · 

-ol-3-on-1;3-karboksylowego (5) o tt 231 : 232°0 1[o(]~0:- 22°; 

V maks (olej) = 1720, 1753, 3500 cm - 1 ; $ (CDC13 ) = 4,58 ( 1H, s), 

3,78 (3H,s), 1,23(3H,.s), 1,12(3H,s), 0;87(3H,s) ppm; CD w di-

oksr:a.nie fl~215nm =- 1,19; CD w etanolu· AS212 , 5~= 1,05. 

c21 H32o5 . oblicz. : 69,20%0 . , 8,85%H 

znal. 68, 93%0 , 9·, 22}tH • 

Redukcja metylowego .eatru kwasu 17oC-metylo-2-okaa-5o(-
-androstan-1_7 ra -ol-3-on-1 .(3-karboksylowego (5) 

194 mg związku 5 rozpuściłam w 20 ml czterohydrofuranu i wkro-

pliłam do zawiesiny 73.0 mg ~iA1H4 w 25 ml czterohydrofuranu. 

Mieszanin~ ogrzewał2:UD _ w temperaturze wr·żenla rozpuszczal~ka 

4 godz., następnie roz~ożyła.m_ nadmiar L1AlH4 mokrym etere~, . wodą 

oraz 2n HOl 1 · ekstrahowałam eterem etylowym. Ekstrak~ po ·osusza~ 

ni u zat~żył&m i pozostawiłam do krystal~zaoji. _Otrzyma~am 123mg 

(z wyd.67 ·,5<jb) .: 
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17 J -metylo-2, 5-~~l<o-5 c{ -~n<..LrOd ·tan- 1, 2,3, 17j3 -tetraOlu ( 6) o 

tt 244 + 245°0 po kr:~;~-taliz. acji z mieszanin~ chloroform-metanol 
o f~-1]20 . o . . . o tt 246 ;. 247 C i L\Ą, D = - 36 (dioksan); maks (olej) = 

3350 cm-1 ; ~ (DMSO) = 4,4 : 4,0 (3Hfm), ·3,90 (1~,s), 3,8: 3,1 

( 5 H , m) , 1 t 04 ( 3 H , s ) , O, 80 ( 3 H , s ) , O , 7 O ( 3 H , s ) . p pm •. 

o b l i c z • : 7 O , 54%0 , : 1 O, 6 6%H ; ·-

zna.l. 

Acetylowanie 17cX -metylo-2 ,3-seko-so(-androstan-
1 , 2 , 3 , 17 p -te t rao lu ( 6 ) 

101 mg związku 6 ogrzewałam 2 godz. we wr~·ącym _bezwod-niku octo-

Wi ID· Po odparowaniu rozpuszczalnika poz.ostałość kryatalizawa - -

łam z miesz~iny aceton- heksan, a następnie z acetonu 1 wody. 

Otrzymałam 95 mg (z wyd.63;G): 

oz tarooctanu 17o( -metylo-2,3-seko-5_o( -androstan~~, 2,-3 ~ 17{B-
-tetraolu (7) o t t 123 : . 124°0 i [«]~3 

= - 29°J \) make - (Olej) = 

1730 : 1740 cm-l i Ó. (CDG13 ) : 5,5(1H,m), 4,2(4H,m), 2,08(3H,e), 

2,04(6H,s), 1,97(3H,s), 1,42(3H,s)., 0,84{3H,s), 0,80(3H,a) ppm-. 

znal. : 66,C3%C , 8,74%H • 

Utlenianie 17 d.. -metylo-:-2 ,3-seko-5 d.._-androstan-
1 ,2,3, 17(3 -tetraolu (6) nadjedanem potasu 

Do 99 mg związku 6 ro-zpuszczonego w 50 m1 gort.cego czterohydro· 

furanu dodałam zawiesin~ 98 mg KJ04 w 20 ml wody i_mieszałam 

w ternp.pokojowej dwie doby, następnie odsąc-zyłam osad 1 prze-

myła_m go metanolem. P_rzesącz po zat~żeniu pozostawiłam do kry-

stalizacji. Otrzymane - kryształy przemyłamwodą i krystalizowa-

łam z metanolu i wody. Otrzymałam 71- mg (z wyd •-79,-5%)" :_ 
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17 ='· ·-ru·~t .. v·lo-2-oka~-5t~·-.:.UlJ..r'O~;t"etn 1 ~ ,17f'-;,.iiolu (8a) o tt 154 -f 

""~-~.:; 0 • ·· 11~~ J 2)- 2° · V k ( l j) 7 4 CO · _, r (C C. ) • J ... ··' :1. . . ·~ - + , .:na. s o e = ;; · cm ; o D 13 = 
,_ jj 

4,80(1H,s), 4,0 + 3,5(2H,~), 2,47(2H,s), 1,17(3H,s), 0,Y4(3H,a), 

C, 34 ( 3H, s) ppm. -
8 19H32°3 · oblicz. 73, 98)~C ' 

1 O, 46~tH. 

znal. : 74, 2.5;'c 10, 59,~H 

~c e ty l owanie 17 o(-.m~tylo-2-oksa.-5o( -a.ndrostan-1 ~ , 17t5-d1olu(8a 

60 mg związku Sa ogrzewa~am 2 godz. we wrząąy~ bezwodniku octo-

· .. vym. :Po odparowaniu rozpuszczalnika. i krystalizacji z heksanu 

ot!'zymałam 55 mg (z ·wyJ.91~~) : 

dwuoGtd.nu 17o( -metylo-2-oksa-5o( -androstan-1 .Ę , 17(3 -diolu ( 10) 

o tt 149. ! 155°C i fol] 23 = +34 °; ~ ma.ks (olej} = 1720 cm -.1 
. L D 

d(~DC17.) = 5,·70(1H,s), 3,70(2H,m), 2,10.(3H,s), 1,94(3H,s), 
:J .. 

1,38(3H,s), 1,00(3H,s), 0,80(3H,a) ppm. 

oblicż. 

znal. 

70,37%C , 9,24%H 

10 t:• 5.., ,, 
,? /4v ' 9.,39~H 

:aedukcja 17ol.. -mat3lo-2-oksa.-5o(-etndrostan-1 Ę, 17(3 -diolu (Sa)· 

45 mg związku 8a 1·39 mg KBH4 :ozp~ściłam w 15 ml ~etanolu i 

pozostawiłam na 12 godz. w temp.pokojowej. ~ast~pnie od~rowa

łć.:i!n :neti:i.nol i pow~tałj galareto,~at.Y osad po odsączeniu 1 prze-

~ciu wodą oraz os~szeniQ krystalizowałam z eteru etylowego i 

heksanu. Otrz~m~łam 34 mg (z wyd.60~) : 

17 o( -metylo-2-nor-1 ,3~aeko-5c( -ai'ldrosta_n-1, 3, 17 ra -triol u (9) o 

tt 139 T·140°C 1Gx]~3=- 42° (dioksanh Vmaks (olej)=34COcnl1
, 

d (Dlll30) = 3,20(2H,s), 3,20 -f 3,60(2H.m), 3.,70 .~ 4,3(3H,m), 

1 ,05(3H~s), 0,70(3H,.s),. 0,50(3H,s) ppm.·. ·. 
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oblicz. 

7 3 , 2 u ,.~...; , 11 , 4 7~łl 

5. 5. . Pochoune 17ol.. -met_ylo-2-oksaandrosta-4, 6-di~n-
-1 ·~ · , 17{J -uiol-3-onu ( 11) 

Acetylowanie ,7o( -metylo-2-oksaandroata-4, 6-·dien-
- 1 Ę , 17{?J -diol-3-onu ( 11) 

Ci.) n ~~ z im no 

170 mg z •~iązku 1'1 rozpu.ś ci łam w 15 ml J!ir.Y d.)·ny, do dałam 5, 5 ml 

b~złłodnika. octo·t~ego i pozostawiłam na 12 godz.w temp.pokojowej. 

l:'o oddestylowaniu rozpuszczalników pozostałość krystalizowałam 

z eteru etylo~ego i heksariu. Otrzymałam 155 mg (z wyd.80%) : 

17d. -metyl o-1 S - a ce toksy-2-oksaanJrosta-4, 6-die n-17 (J-ot-3-on 

(12) o tt Hl8 + 1'J1°C ri'?<.J!0 
= + 102°; Vmaka (olej)= 1595, 

162'3, 1720 : 1740, 3550 cm-1 ; A nu~s = 274r.m (E= 22 000) ; 

Ć. ( 0DC1'7' ) = 6, 3 7 ( 1 H, s) , 6 t 1 ~ ( 2H, s), 5, 65 ( 1 H, s), 2, 09 ( 3H, s), 
:; 

1 , 2 4 ( 3 H , s ) , 1 , 2 1 ( 3 H , s ) , c , 9 7 ( 3 H , s ) p p m • 

oblicz. 7,83/ H 

123 .mg z ~1iązK:u. 11 oe;t·zei•ał~ 3 godz. v1ewrzącJm bi~Zwodniku octo-

·,v:;:n. Następnie odpru·o1;ał:~.un rozpuszczalnik i pozost~.łoś~ krystn.

lizowu.łn.m z acetonu i heksanu. Otrzymc.łatn 107 mg (z ·,vyd. 65·~): 

dwuoctanu 17c\ -metylo-2-Qksa(j,nd~ost&-4 ,_6-dien-1 S, 17{J -diol-3-

-onu (13) o tt 2C3 + 205°C i ~]!3 = + 96°; Vmaks (olej) =· 

1 5 91 , 1 ó 15 , 1 711 , 17 4 1 cm_, ; i\ ma ks ~ 27 4nm ( C = 2 2 5O O) ; 

Ó (CDCl-) = 6,40(1H,s), 6,20(2H,s), 5,69(1H,a), 2,10(3H,s), 
) 

1 ,98(3H,a), 1 ,42(3H,s), 1 ,26(3H,e), 0,92(3H,s) ppm. 
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o b l i'-= z • : 68 , 63 ·.~u , . 7 , 52 :t H 

zn~l. 68; 61 -~0 ·7' 56/~łl 

Heuukcja 17(;( -metyio-2-oksaandrosta-4 ,6-dien-1 ~ 
. 17 (J -diol-3~onu ( 11) . 

Do 115 mg związku 11 rozpuszcz Onf3go w mieszaninie 40 ml metano ·· 

lu; 40 ml v"od;; i 1 inl O, 5n l~aOH dodE.d:ta.m 87 mg N-ar,H4 l pozo~t,~

wiłam na 12 gouz. w temp.pokojołłej. l~as ·tępnie· po -odparowaniu 

metanolu ~ozt~9r pozoat~Ni~am uo kc3a~lizacji. Osad odsączy -

łam i po osu~zeniu kcjatalizowałam z aceto~u i heksanu .otrżymu- . 

j~c 92 mg (z _ ~yd.84%) : 
17o(-met.vlo-2-okeaandros·ta-4,6~dien-17jc3-ol-3-onu -(14) . o tt 

216 T 222°0 i [o<]~0 = +15° l V me.ks (olej) = 1590, 1620, 1690, 

3 500 cm- 1 ; A mak s = 27 2nm ( ~ = 20 . 000) ; Ó ( ODC13 ) = 6, 12 ( 2H, s) , 

5r57(1H, s), 4 '18 i 3t97 (2H, A:Bq, J = 1 1 cps) t 1 ,20(3H,s), 

(3H,s}, O, 93 (3H, s} ppm. 

c, 9H26°3 oblicz. 7r: 4 6"'.'" 8 ,-67;~H . :J f ;lv , , 
zn~l. 75,40~0 8f48%H • 

Acetyl owva.ni e 17 o( -met i lo-2-oksaa.ndrosta·-4 f 6-dien-
-17 fi -ol--3-onu ( 14) · 

1,18 

134 mg związku 14 roz~uściła.m vv 13 ml pirydyny 1 dodałam 4-,5 m1 

bezwodnikcA. oątowego. Mieszanin~ ogx·ze łiałam 4 do b;,' . na łaźni wod-

nej, a. nast~ pnie odparowałam rozpuszczalniki; pozostałość kry

stalizowałam z metanolu i łłOdJ. Otrzym&łam 86 mg (z wyd.54~-) : 

17o{ -met.vlo-17 (3 -ace tokay-2-oksa.anci-rosta-4 t 6-dien-3-onu (15) o 
. . 2j ~ . . 
tt 162 T 165°0 i[o(:JD = + 36°1 V malta (oleJ)= 1595, 1622, 

·1_700 : 1720 om- 1 1 ~ maks = 271nm ( € ::Z20 709); o (CDC13 ) = 6f 12 

{ 2H , s ) , 5 , 56 ( 1 H·, s ) , 4 , 14 1 3 , 88 ( 2H, . · ABq, J = 9 f 64 o p s ) , 1 , 9 6 
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( j li , s ) , 1 , ) · 7 ( J r1 , :o ) , 1 , 1 4 ( 3 H , s ) , O , 9 C ( 3 H , a ) p p m • · 

c21 H28o4 oblicz. 

znal. 

8, 19~H 

: 73,12%0 , 8,15~H 

Otwieranie pierścienia laktelowego w 17oC-metylo-2-okaa-
&.ndrostd.-4, 6-ciien-1 ~ , 17fJ -diol-3-onie ( 11) 

194 mg związku 11 rozpuściłam w 30 ml jodku metylu i dodałam 

792 mg· tlenku srebra. liiieszaninę ogrzewałam w temp.wrzenia 1 ,5 

god.z., nas tępnie osad odsączyłcun i przemyłam chlorkiem metyle-

nu; prze sącz odp:~rowałam do suchcia., a. pozostałość krystalizowa-

łam z mieszd.niny aceton - woda. Otrzymałem 85 mg (z wyd.39fo) : 

metylowego estru kwasu 1 7o( -metylo-2-nor-1, 3-sekoandrosta-4 ,6-

dien-1-al-17(3 -ol--3-karboksylowvego (16) o tt 132 : 134°0 i 

[o( ]~3 = - 118°; V m<>ks (olej) = 16u3, 1615, 1700 + 1720, 2700, · 
-1 3500, 36·'::0 cm Ó (CDC13 ) = 9,58(1H,s), 6,09(2H,s), 5,69(1H,s),, 

3 , 6 5 ( 3 H ,. a ) , 1 , 4 4 ( 3 B , s ) , 1 , 2 u ( 3 H , s ) , O , 9 4 ( 3 H , s') p pm • 

znal. . : 72,61%~ , 8,49~H • 

·.~louorowa.nie 17o( -metJ'l o-2-oksaandrosta -4, 6-dien-
-1~ ,17{3-diol-3-onu {11) 

267 mg związku 11 wodorowałam w obecno~ci 75 mg Pt02 w metano-

lu przy ciśnieniu atmosferycznym. Pozostałość po odsączeniu ka-

talizatora i odparaNaniu rozpuszczalnika krystalizowałam .z me-

tanolu 1 wody. Otrzymałam 226 mg 

związku o tt 150 : 173°0; V maks (olej) = ·1700 : 1740, 24GO : 

3 00 O, 3 5O O cm - 1 ; Ó (~MS O) = 9 , 38 ( 1 H, s ) , 1 , 1 1 ( 3 H, s ) , 1 , 08 ( 3 H, s ) , 

O , 7 O ( 3 H , s ) ppm • 

oblicz. 
znal. 

70,77%~ 

: 70,90%0 
9 ,38%H 

, 9, 43%H • 
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'13 mg ;.;ub.dt~iu.;ji o tt 150 + 173°C _podd~~am ciśnieniow~j chroma-

tografii kolurono·;vt::j na 15 g żt:lu krzemionkowego (Jo chromato-

t;rafii cienkow:Lrstwowej). ~ui~szanirJą chloroform - kwaa octowy 

(~:1) eluow::tł·Q.m 15 mg kiłc:tsu 17d.-me_tylo-2-nor-1,3-seko-5fo-an-

urostEa.n-1-al-17 (.? -ol-3-karbokaylowego ( 17a), nast~ pnie ·a ~g 

mies~~·-'nin.y zWiązku 17a i kłfasu 17fi· -metyl9-2-nor-1 ,3-seko:-5o(-

-E~ .. nJ.rostan-1-al-17 ~ -ol-3-karboksylowego ( 17b) o.raz 23 mg zwią-

z ku 17b. 

165°J G- 23 
Z·.'Yiązek 17a o t t 155 • . o( J ... l. D = -

c, 9H30°4 oblicz. 70,77 i~J ' 
9 ""8..,H ') ,.,_ 

znal.· 70 ,83,~0 - . ,1f . , ~, 57iliH • • 

Związek 17b o t t 180 -f 190°0 1 [ol] ~o = + 

c19H30o4 znulez. :_ 70,75~0 _, 9,071-H · i 
52) 18800 . 1 [r']26 wg11ter~tury .. tt180. + ~ = 

D 

21° ·c dioksan) • 

21°. 

o + 15 • 

dedukcj~ k:wasvw 17o( -ruetylo-2-nor --1 ,3-seko-·5 (3 -androstan-
1-al-17 {3 -ol-3...:.karbokaylowego (17&.) 1 1-7 o{ ~metyl·o-2-nor-1 ,3-
-seko-5o( -androstan-1-al-17 fo-ol-3-karboksylowego (17b)· 

Lo 600 mg zawiesiny _ LiA1H4 w czterohydrofuranie wkro-pliłam 

113 mg mieazani.ny związków 17a i 17b w czterohydrofuranie; roz-

twór 06.cze wała.m w temp .wrz.enia. około 6 godz., a ~as tępnie roz_ło

ŻJłam nadmiar wodorku mokrym eterem, wodą 1 2n HCl. Mieszanin~ 

ekstrahowałam eterem, który po osuszeniu odparowałam, _pozosta-

łość krysta.liz.owałam z acetpnu •. Otrzymałam 66 mg : · 

17o(-m_etylo-2-nor-1 ,3..:eeko-5fS -andros~an~1 ,3,17 ~-triolu (19) 
. . -23 . . . . . 

O tt 197 : 198°0 1 [o(] D = + 8° (dioksan) 1 \)maks (olej) = 
3 2 5O cm_, ; Ó ( ,i;~.:l O) = 4 , 5 + 4 , 1 ( 2H , 2 t) , 4 ·( 1 H, s ) , · 3 , 5 + 3 , 2 

(4H,m), 1,05(3ii,s), \J,~9(3H,s), 0,70(3H;s) ppm~ . 
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zn~l. 73 , 6 C'"~C , 11 , 28 ·~H • 

togrJ.fii kolUll:now~j (ó 1 5 5 żelu krzemionko·.vego do chromatoer:1-

fii cienkowaratwo~ej). Cctanem.etylu eluowałam 1( mg związku 

19, 21 mg mi~szaniny związk0w 18 i 1·9 oraz· 6· mg związku 18 iden 

tycznoago ze żwiązk:iem 9 o tt 138 T .139°:: 1[ o( ]~3 = - 42° (dl" -

ok SLl.n). 

Łagodne utlenianie 17ol -mdtsloa.ndrostti-1 ,4,6-
- tri en- 1 7{3 -ol-3-onu ( 1) 

Lo 430 mg związku 1 rozpuszczonego ~ 5 ml metanolu wkropliłam 

C, 125 ml 10_,~ N~OH i 0,75 ml 30~~ H2c2 •. Fo ·12 t;odz. mieszanillEG 

reakcyjną rozc ie1l.cz.Y ł ~ wodą i ekatrahowałE-..m · b en~ enem. l)ozo -
. . 

stałoóc po odpa~owaniu ben~~nu kL·.Ys L~lizo~et!b.Dl z ć;J,Cetonu i he-

ksc;,.nu. "trzima.i.i;Uil ;,3u mg· (z w~d .66/~) : 

17c:X -met,ylo-1 ,zo{-epoks,ytmdrosta-·4, 6-dien-17 /? -ol-3•onu .( 20) 

o tt 156 ·;. 160°0 ; 7\maks = 192nm (E =21 COO); ·a (CDC1
3

) = ·. · 
6,06(2H,s), 5,64(1H,d,J ~ 1 cps), 6,35 i 6,67(2H, ·ABq, J ~ 4cps 

6 , 67 J ~ 1 c p s ) , 1 , 2 4 ( 3 H, s ) , 1 , 21 ( 3 H , s ) , O, 9 6 ( 3 H , s ) ·. ppm • 

wg litera~r.v 27 ) tt 153 ..;. 1.56°0 i l\ maks = 190nm (c= 20 4CO) 

Utlenianie 17o( -metylo-1, 2oC ~epoksyandrost·a-4, 6-
-dien-17~-ol-3-Ónu (20) 

1,4 g związku 20 utleniałam nadtlenk~em wouoru w warUnkach ider 
. . . ... . 

tycznych z opisanymi dia. zwią·zku 1··· (p,s.5~). ?ó· identycŻnej· ob-
. . 

róbce otrzymałam. 680 mg (wyd.45%) z.wiązku 2 i 130 mg (wyd.301u) 

związku 11. 

5.6. Utlenianie. · .17f.J-:Propio.~ .. ~~syandro~~a~1 ,4, Q-tr.i.en-~:-:-onu (21) 

1) Do 2, 25 g związku 21 ro.zpuszc~onego. ·VI 125. m1 ·metanol u . wkropli-
·. . . . . . . . . . . 
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ł am 9 ml .4n NaOH i 9 ml 30% H2o2 • Mieszaninę pozostawiłam na 

4 doby w temperaturze około 5°0, a. nast~pnie po oddęetylowaniu 

metanolu pozostały roztwór rozcieńczony wodą ekstrahowałam chlo-

roformem. Fazostałość po odparowaniu rozpuszczalnika krystali -

zowałam z metanolu i otrzymałam 138 mg (z wy.d.S~) : 

17 (O -propionoksy-1, 2 o( -epoks.yandro_sta-4, 6-dien...:3-o~u . ( 22) . o t t 

178 + 180°C i [ o(.J ~o = + 198° ; 1 maka '(olej) = 1.?95, ·16201 

1665, 1725 cm- 1 ; A maka = 291nm (Ć • 21 000) ; J (CDC13 ) 

6,04(2H,e), 5,52(1H, d, J ~ 1 cpa), 4,~(1H,m .), 3,58 1 3,36 
. . 

(2H, ABq, J ~ 4 cpe; ),36 J ~ 1 ,cps), . 1;2(3·li,_s·}, 1 ·,r~· .(3ą·ie), 

0 ,87(3H,s) ppm. 

c22H2a04 oblicz. . 74,13%0 7,9~H: • • , 
znal. 74 ,"18%C 8, 18~H 

Roztwór po ekfltrakcji ogrzałam do około 70°C. i zakwasiłam 2n 

HCl; powstały ogad krystal~zowałam 24 mieszaniny metanol-chloro-

f orm. Otrzymałam 1,16 g (z wyd.52%) : 
kw asu 2-oks~androsta...:.4, 6-di en- 17 p - ol-3- op.-1 ~-karboksylowego 

( 23) o t t 278 : 280°0 i (->~.]~0 = + 32 (diokatl.n) ; )) maks (olej) 

= 1600, 1623, 1700 : 17'30·, 3500 .cm-1 ; 'A. maks = 274nm (C=19600); 
r-

0 ( DM S O ) = 6 , 2 6 ( 2 H , s ) , 5 , 6 8 ( 1 H , s ) , 4 , 6 3 { 1 H , s ) , 3 , 5 2 ( 1 H , m) , 1 , O 2 . 
(3H,s), 0,71(3H,s) ppm. 

znal. 

2 ) Do 1,82 g związku 21 rozpuszczonego · .. ~ · 1o0 ml me.tano,lu. wkrop~i-
, . 

łam 7,5 ml 4n NaOH i 8 ml 30~ a2o_2 . .. Po·· · ~ · doba.ch metanol odparo-

wałam, a roztwór wodny · żakwasiłam 2n UCl; . wyt~i\CO~y· o~a..d . odsą

czyłam 1 rozpuściłam .w ~odnyu.1 ~ nae.yconym · , r~zt~Orze .-:Nal:IC03 • Czę8ć 

nierozpuszczalną ods _ąą.żyłam, . pr~'em:ył~ : .. wo.dą .i _ kr~st~iz· ~.wałam 
• • • - . - · - -" . - .l ... . 

. . . 
' . 

. .. 
~ -~ - ~ 
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z metanolu. Otrzymałam 9~ mg· (z wyd.6~) 

2 -oksaandrosta-4,6-dien-1Ę 
A · o 

,17~ -diol-3-onu (24) o tt 256 :260 C 
r ]20 o (z rozkł.) ile{ D =+57 (d.ioksan) i V maks (olej) = 1600, 

1625, 1690, 3500 cm-1 
J A maka = '274nm- (Ć· = 22 500); . o (DMSO, 

100 Me) = 7,52(1H,d, ~ = ~,5 cps), 6,17(2H,a), 5,59(1H,a), 5,34 
(1H , d, J = 4,5 cps), 4,48(1H,d,J = 5 ops), 3,49(1H,m), 1,14(;H,a), 
0,7 1(3H,s) ppm. 

c18H24o4 oblicz. : 71 ,02~0 . ,_ 7 ,95~H ; 

znal. : 71,19~C , 8,14~ 

Po oddzieleniu związku 24 przesącz zakwasiłam 2n HOl 1 ~ .. pozosta-

wiłam do krystalizacji. Otrzymałam 354 mg- {~ wyd. 21~) -związi;<u· 23. 

Utlenianie 11fj -propionokay_.1 ,2 ~-epokeyandrosta-4 ,6-
-dien-3-onu _(22) 

Do 356 mg związku 22 rozpuszczonego w 40 ml metanolu wkropliłam 
l . 

1,3 ml 4n NaOH i 1,3 ml 30~ H2o2• W wyniku postępowania analogi-

cznego do opisanego wyżej ot~zymałam 160 mg (z wyd.49~)związku25 . 

. stryfikacja kwasu 2-oksaandrosta~4 ,6-dien-_17{j -ol-
-3-on-1(3 -karboksylowego { 23) . · · 

Do 640 mg związku 23 rozpuszczonego w 85 ml metanolu wkropliłam 

eterowy roztwór CH
2
N

2
• Po 4 godz. odparowałam rozpuszczalniki 1 

pozostałość krystalizował·am z acetonu 1 heksanu. Otrzymałam . 

492 mg (z wyd.73~) : 

metylowego estr~ kwasu 2-oksaandros t.a-~, ~-dien-17 ~-ol-3-:_on-1 p -
-karboksylowego (25) o tt 167 + 169°ci i[:XJ~0c + 16°; V maks 

(olej)= 1600 · 1625, 1720, 1740, 3350 .cm:- 1; l\~aks _ _" = 274nm . 

(8=21 900); 8 (CDC13 ),;. 6,12(2H,s); 5,5,9(1H,,s), 4,61(1H,s), 

3 , 7 6 ( 3 H , s ) , 3 , 7 6 ( 1 H, m ) , . . 2 t~ 6 ( .1 H·, a ) , 1· t. 17 { 3H, a) , _O , ~ 1 (~H, s ) ppm. 
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1, 57%H 

znal. : 69, 76~0 , 7, 73 i~H • 

Acetylowanie eatf~ metylowego kwasu 2-okeaandrosta-
-4 ,6-dien-17~ -ol-3-on-1 (3-karbokeylowego (25) 

Do 140 mg związku 23 rozpuszczonego w metanolu_ wkropliłam ete-

nowy roztw6r CH2N2 • Po 5 godz. odparowałam rozpuszczalniki, po-

zostałość rozpuściłam w 2 ml pirydyny z 5 ml bezwodnika octowego · 

i pozostawiłam na 20 godz. w temp.pokojowej. Po oddestylowaniu 

bezwodnika i pirydyny ·pozostałość krystalizowałam z acetonu 1 

w9dy ,.· Otrzymałam 11 5 mg (z wyd. 7011/o) : 

metylowego estru kwasu 17 p -acetoksy-2-oksa~ndrosta-4,6-dien-3-
-on- 1 ~-karboksylowego (26) o tt 178 7- 180°0 i [ol]~0 =- 19° ; 

V maks (KBr) = 1592, 1612,_ 1712 + 1744, 1755 cm- 1; l\.maks =274nm 

(e= 20 800); 6 (CDC13 ) = 6,18(2H,s), 5,62(1H,e), 4,62(1H,s), 

4,62(1H,m), 3,77(3H,s), 2,03(3H,s), 1,35(3H,s), 0,88(3H;s) ppm. 

7,27%H ; 
znal • 

. Wodorowanie met_ylowego estru. kwasu 2-o.ksaandrotJta-4, 6-dien-
-17~ -ol-3-on-1 ~-karboksylowego (25) 

425 mg związku 25 rozpuściłam w 15 ml lodowatego kwasu octowego 

1 wodorowałam w obecności 53. mg katalizatora Adamęa. Pozostało~ć 

po odsączeniu Pt i oddestylowaniu kwasu krystalizowałam z ace-

tonu i eteru etylowego. Otrzymałam 340 mg (z wyd.79~) me~ylowego 
' . 

estru kwasu 2-oksa-5o( -androstan-17(3·-ol-'3-on-1 (3 -karboksylowego 
. [ ]20 ~ . (27) o tt 203 + 205°C 1 c{ D =.- 2°; Vmaks. (ol~J) = 1720, 

1755, 3500 cm- 1 1 Ó (CDC13 ) = 4_,53(1H,s),_ l,7~(3.H,s), 3ł74(1H,m), 
2,37(2H,m), 1,10(3H,s), 0,74(3H,s) ppm. 
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c2aH30o5 oblicz .• : 68,54~0 , 8,63~H ; 

znal. : 68,69~0 , 8,80~H • 

Redukcja metylowego estru kwasu 2-okaa~so( -androstan-. 
-17 p -ol-3-on-1 ~-karboksyl owego .( 27 i 

273 mg zWiązku 27 ·rozpu~ciłM. y{ 1.0 ml czt·ęr~hydrofuranu .iwtemp. 

pokojowej wkropliłam do . za wie siny 1 , 1 g. L~Alłi4· ~- ?0. '.Jill: ~·zte~o

hydrofuranu. Mieszanin~·· . ogrzewałam · w temp.wrzen:i.a· ·~ · e;od·~. Po 

rozłożeniu. nadmiaru wodorku roztwór ek-strahowałam· eter•in 1 po 
• • • l . • • 

. . 

normalnej przerÓbce otrzymałam 176 mg (z_ wyd~6:9")· :· · · 

2,3-seko-5c(-androstan-1 ,2,3_,17{8 -tetraolu: (28) o. tt·_·2o5 + 207'b r: )20 o o • 1 
1 L~ D =- 4° (diokean); 'Vmake (olej) = :5450. cm- •. 

c1 9a3 4 O 
4 

obli o z. : 6.9 , 9 0%0 , 1 O, 5 O~H ; 

znal. : 70,01~0 , 10,62%8 • 

5. 7. Utlenianie t76C-metyloandrosta-1 ,4-~ien
-17{!J-ol-3-onu (29) 

1 ) Do 480 mg związku 29.rozpuszczonego w 25 ml metano~u wkropliłam 
1,7 ml 4n NaOH 1 1,7 mi 30~ H2o2 • Po 4 dobach mieszanin~ reak-

cyjną rozcieńczyłam wodą, metanol odparowałam.i ~oztw6r"wodny 

ekstrahowałam.octanem .~tylu, któr~ p~zemyłam nasyconym wodnym 

(NH4 ) 2so4 do od.o.z.obo_j·~tneg~·· Z ek~trakt.~ wyód:r~bniłam 12 mg 
' l • • 

(z wyd.2,3~) : 

_17o( -metylo-~ ,2~; 4,5~·~dwuepoksys.n~r.o~t~-1.7j.3 ~o~~~ .. onu (33);. 
. . • . . • l • . "" . • ' 

po krystalizacji z mies.zani~y aceton·~, heksan ·t t. ·.2ó5 ··: 2o6°0; 
\)' make (olej) .. 1695, ~600 =-1 1 Ó (CDCh ); = 3,05(1~~ d, J = 

2,5 cps), .3,29 1 3,50. (2~ł ABq·~ .J.·=· .}-~5 .... ()p~)(3~29 "i'= 2·,5···op·ai, 
. . . . . . . '• .... 
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1 , 4 -1 ( 3 H , s ) ·, 1 , 1 2 ( 3 H, a ) , O , 8 4 ( 3 H , s ) p p m. C D : ~ E 31 5 n m = + 2 , 2 8 

c20H28o4 oblicz. 

znal. 

7 2 , 28%0 , 8, 4 9·~H 

7 2, 167~0 , . 8, 18~H • 

Hoztwór po ekstrakcji ogrzałam do około 60°C , zakwasiłam 2n 

HCl i pozostawiłam do krystalizacji. Otrzymałam 45 mg (8%) ·: 

kwasu 17rA -metylo-4, 5 ci. -epokay-2-oksaandros tan-17 f!J -o l-3-on-

1 Ę -karboksylowego (30); po krystalizacji z acetonu tt 229 + 
23o0 c ; v maks <olej) = 1120, 1150, 25oo + 2aoo, 345.0 cm-1 

5 ( DMSO) = 4, 64 ( 1 H, e) , 3 , 52 ( 1 H, s) , 1 , 20 ( 3H, e ) , 1, 09 ( 3H, e} , 

0,78(3H,a) ppm. c·n : At231nm = - 30;77. 

c20n28o6 (m/e = 332) oblicz. : 65,91%0, 7,74%H 

znal. : 66,31~C , 7,44%H • 

Do 4,56 g związku 29 rozpuszczoneg9 w 100 ml metanolu wkropli-

łam 2,5 ml 4n NaOH 1 7 ml 30~ H2o2• Po 4 dobach odparowałam me-. 

tanol, dodałam do mieszaniny wody i ekstrahowałam octanem etylu. 

Po osuszeniu i odparowaniu ekstraktu otrzymałam 3,95 g miesza-

niny, którą rozdzielałam chromat?graficznie nakolurnnie z 400g 

żelu krzemionkowego (100 : 200 mesh). Mieszaniną benzen -eter 

etylowy (3:1) eluowałam 1,880 g substancji, z której na drodze 

krystalizacji z aceton~ 1 heksanu otrzymałam 1,050 g (z wyd.21~): 
dwuepoksydu 33 oraz 1,970 g (z wyd.44%) nieprzereagowanego sub-

stratu 29. 

·Roztwór po ekstrakcj.i . zakwasiłam i pozostawiłam do krystali-

zacji. Odsączyłam 600 mg substancji, którą rozpu~ciłam w meta-

nolu i poddałam działaniu eterowego roztworu CH2N2 • . Otrzymaną 

mieszaninę estrów metylowych rozdzieliłam za pomocą chromato -

grafil kolumnowej (90 g żelu krzemionkowego, . , 00 :. 200 meeh). 

Mieszaniną benzen- eter etylowy (16:1) e~uowałam 380 mg 
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(z wyd. 9~) : 

metylowego es"tru kwat:ł\1 17 oC-metylo-4,5()(-epoksy-2-oksaandroeta.n-

-17('; -ol-3-on-1~ -karboksylowego (31) w postaci oleju oraz 180mg 

(z wyd.4,5~) : 

me ty l owego estru kwasu 17 of. -me ty l o-4, 5 fJ -epokay-2-okaaandroe tan-

-17 {JJ-ol-3-on-1 d.. -karboksylowego (40); po krystalizacji z ace -

tonu i heksanu tt 187 .f 190°0 ; V maka (olej) = 1730, 3600cm-1 ; 

5 (CDC13 ) = 3,31(1H,s), 3,76(3H,s), 4,83(1H,s), 1,45(3H,s), 

1,18(3H,e), O,B1(3H,a) ppm. 

c21 a30o6 oblicz. 

znal. 

· Dla związl'.u. 31 

66,64~0 , 7,99%H ł 

: 66,88~0 , 8,22~H • 

Ymaks (olej) = 1750, }500 cm- 1 ; O (CDCl}) = },}5(1H,s), },72 

(3H,e), 4,85(1H,s), 1,32(3H,a), 1,21(3H,s), 0,88(3H,e) ppm. 

Estryfikacja kwasu 17o( -metylo-4 ,5o< -epokey-2-oksaandrostan-
-17 {J -ol-3-on-1~ -karboksylowego (30) i acetylowanie 

estru 31 

Do 70 mg związku 30 rozpuszczonego w 15 ml metanolu wkropliłam 

eterowy roztw6r CH2N2• Przebieg reakcji kontrolowałam za pomocą 

chromatografii cienkowarstwowej. Po 30 minutach odparowałam roz-

puszczalniki, pozostałość rozpuściłam w eterze etylowym i doda-

łam heksanu, zmętniały roztw6r przesączyłam przez celit. Chro-

matografia cienkowarstwowa wskażywała na obecność w przesączu 

związku 31; widmo w podczerwieni, otrzymanego po odparowaniu 

rozpuszczal~ika;- o.leju było identyczne z ·widmem związku 31. 

Związek 31 poddałam nast~pnie acetylowaniu bezwodnikiem octowym 

(4 ml} w pirydynie (1 ml). Po 1,5 godz. ógrzewania w temperatu-

rze wrzenia odparowałam rozpuszczalniki i . pozostałość oczyści

łam za pomocą ch.t·omatografii kolumnowej (8 g żelu krzemionkowego ·. 
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100 .;. 200 mesh) benzenem z· 2" eteru etylowego eluowałam 40 mg 

( z wy d • 5 O)C) : 

metylowego · estru. kwasu. 17~ -metylo-17 ~-acetoksy-4,5~-epokay-
o ~ . 

-2-oksaandrostan-3-on (32) o tt 195 + 205 C 1 v make (olej) = 
1725, 1755 cm-1 ; S (CD013 ) = 3,37(1H,e), 3,75(3H,e), 1·,98(3H,a), 

1,44(3H,e), 1,32(3H,s), 0,88(3H,s) ppm. 

Utlenianie 17oC-metylo-1 ,2(/J ,4·,sf3-d.wuepokeyandroetan-
-3-on-17 ,{3 -olu (33) 

Do 250 mg związku 33 rozpuszczonego w 16 .ml metanolu wkropliłam 

1 ml 1n NaOH· i 0,5 ml 30~ H2o2 • Po 4 dobach mieszaninfJ rozcień

czyłam w0dą 1 ekstrahowałam benzenem. Roztwór po ekstrakcji za-

kwasiłam do pH-4 i po~oetawiłam do krystalizacji, .następnie od-

sączony osad (35 mg). rozpu~ciłam · w metanolu i poddałam dzia-

łaniu eterowego CH2N2• Pozostałość po oddestylowaniu rozpusz -

czalników krystalizowałam z acetonu 1 heksanu. Otrzymałam 25mg 

związku 40 o tt 187 .+ 190°0. 

Redukcja 17o( -metylo-1, 2~ , 4 ,5(a -dwuepoksyandrostan-3-on-
17(3 -olu (33) borowodorkiem sodowym 

Do 138 mg związku 33 rozpuszożonego . w 5 ml metanolu dodałam 

69 mg XBH4 • Po 2 godz. mieszaninę rozcie~czyłam wodą, metanol 

częściowo odparowałam i ro~twór pozostawiłam dO krystalizacji. 

Następnago dnia odsączyłam osad, który był miesŻaniną 

17d.. -metylo-1 , 2{J , 4, ?fO ~dwuepoksyandrostan-3 o( ·, 17/J ~diol ~· i . jego 

3,@ ~epim~ru (34 i 35) ; tt 225 + 235°0 J Y mak:s ·(olej) ~ 3400 + ._, ·. . . . . 

3500 cm ; Ó (DMSO) ·= 2,75(1H,m), 3,05(2H,m), 4,30(1B, d, J • 

' ·6 ope)', 1,19(3.H,a), ·1,10(3H,e), 0,81(3H,e) ppm. · 

znal. • • 

71,82%0, 9,04%H; 

71,99"0 ' 9,02~ • 
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Epimery rozdzieliłam za pomocą preparatywnej chromatografii 

cienkowarstwowej (płytki rozwijałam dwukrotnie w mieszaninie 

benzen - aceton 4:1). Otrzymałam czysty·, mniej polarny epimer 

o tt 245 -i- 245°0 1 bardziej polarny o tt 1a·o + 188°0. 

Acetylowanie 170(-metylo-1 ,2fJ ,4,5f<1-dwuepoksyandrostan-
-3o( ,17(3-diolu i -3{J-17/J-diolu (34 1 .35) ·. 

72 mg mieszaniny ·związków 34 1 35 rozpuściłam w 1,5 ml pirydyny, 

dodałam 1,5 ml bezwodnika octowego i pozostawiłam na 12 godz. w 

temperaturze pokojowej. Następnie dodałam wody i ekstrahowałam 

mieszanin~ eter~m etylowym, który prmmyłam koie·jno 0,5n HOl, 

nasyconym ~~~tworem NaHco3 i (NH4 ) 2so4 • Pozostałość po odparo-

waniu et.::-:ru krystalizowałam z acetonu i heksanu. Otrzymałam 

55 mg (z wyd.68%) mieszaniny : 

17 ci. -me tylo-3 ci. -acetoksy-1, 2(3 , 4, 5 ~ -dwuepoksyandros tan-17 (J-
-olu 1 17o( -metylo-3j5 -acetoksy-1 ,2 (J, 4 ,5(3 -dwuepoksyandro-

stan-17~-olu o tt 203 + 210°0 ; V make (olej) = 1740 + 1760, 

3550 cm-1 ; Ó (qDC13) = 5,60(1H,m), 3,12(2H,m), 2,79(1H,m), 
2 , 1 7 ( 3 H , s } , 1 , 3 2 ( 3 H , a ) t 1 , 2 4 ( 3 H , s } , O , 9 1 ( 3 H t s } ppm • 

Redukcja 17cl -~etylo-1 ,2~ ,4 ,5;1J -dwuepoksyandrostan-
-17 (J -ol-3-~nu (33} wodorkiem li t owoglinowym 

240 mg związku 33 rozpuściłam w 15 ml czterohydrofuranu 1 wkro-

pliłam do zawiesiny 430 mg · LiAlH4 w 15 ml cztero_hydrofuranu. 

Mieszaninę ogrzewałam w ternp.wrzenia 3,5 godz., a nast~pnie po 

normalnej przeróbce otrzymany osad krystalizowałam dwukrotnie 

z metanolu uzyskując 70 mg : · 

. 17o( -metyloandrostan-1 (O ,3(3 ,s(J , _17;J -tetraolu (36) o tt 224 -i-

2250C 1 ~ maks (olej) = 3200 : 3500 ·cm-1. ; Ó (Dr!SO) = 4,57 
(1łi, d, J 6,5 .c~s), .4,46(1H,s), 4,35(1H, d, J ;: 5 cps), 4,1o 
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(1H,m,wh ,~· 1<.' cps), 3,97(1H,s), 3,75(1H,m, wb ~ 11 cps)ł 1,09 

(lH,s), 1,05(3H,s), 0,72(3H,e) ppm. 

c20HJ404 oblicz. : 70,97~0 ' 10,13~ 

znal • : 7 o, 82·~c , 1 o, 5 7~H • 

Ługi po krystalizacji rozdzieliłam za pomocą chromatografii ko-

, lumnowej (25 g żelll krzemionkowego, 100 + 200 meah). Ootanem e-

tylu eluowałam 72 mg 

17o( -me tyloandrostan-1 f' ,3~,5~ , 17(/J -:-tetraolu (37) po trzykro_: 

tnej krystalizacji z acetonu o tt 253 + 255°0 i 50 g zwi~zku 36. 

Łączna wydaj~~ść ~wiązku 36 wynosi 4~, związku 37 wyd.30~. 

Dla zwią.zku 37 : 

y maks (olej) = 3200 + 3600 cm-1 J E (DMSO) = 5,04(1H, d, J = 
6 ops), 4,86(1H,s), 4,25(1H, d, J = 5 cpe), 4,0(1H, m, wh ~20cpa), 

3,92(1H,s}, 3,80(1H, m, wh ~ 5 cps), 1,05(8H,a), 1,01(3H,s), 

0,71(3H,s) ppm. 

c20~ 4 O 4 oblicz. : 70, 97"'C· , 1 O, 13~H J 

znal. 

Acetylowanie 17d. -metyloandrostan-1 fJ, 3/J , 5 (J ·, 17 (J -tetraolu 
~ . . (36) 

53 mg związku 36 ogrzewałam w ciągu 1,5 godz. w 1 ml pirydyny i 

3 ml bezwodnika octowego.- Pozostałość po odparowaniu rozpusz -

czalników oczyściłam za pomocą chromatografii kolumnowej (6 g 
J. OO 

żelu krzemionkowego·, 100 +~sh). Benzenem. z 1C1' eteru eluowałam 

38 mg (z wyd.53~) : 

17o(.-metylo-1~ ,3(/J, 17(9 -trójacet~ksyandrostan-5,8 -olu (38); po 

kryetaliza~ji z eteru etylowesP 1 heksanu tt 207 + 212°0 ; V maks 

(olej) = 1720 T 1740, .:5650 om-1 1 Ó (CDC1
3

) = 5,25(2H,m,wh~ Sopa), 

2,13(3H,s), 2,08(3H,s·), 2,02(~H,s), 1,39(3H;s)., 1,10(3H,e), 
0,80(3H,·a) ppm •. 
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c 26a 40o7 oblicz. : 67,21~0 , a,68~H 1 

znal. : 67,49~0 , 9,08~ .• 

AcetyloWanie 170( -metyloandrost.an-1;' ,}o( ,5ft, 17J':..tetr.aolu 
. . . . . . {37( 

Do 70 mg związku 37 rozpQszczonego w 3· ml pirydyny dodałam 

4,5 ml bezwodnik$ octowego 1 pozostawiłam na 12 godz. _w temp. 

pokojowej, naat,pnie mieszani~~ po rozoie~czeniu wod~ ekstraho-

wałam eterem, który przemyłam 0,5n HCl,. naayoonym . wodnym roz-

tworem _NaHca, 1 (BH4)2so4• Pozostałod6 po odparowaniu eteru o-

czyśviłam za pomocą chromatografii kÓlumJiowe~ . (10 g że~u krze"7' 

mionkowegJ~ 100 + 200 meeh) •. Benzenem z . 4~ eteru etylowaao elu-

owałam 40 mg (z wyd.51~) : 
17o(-metylo-3o( -acetokeyandroatan-1fb,5~ ,17;5-triolu (39) o 
tt 250;. 252°0, . . Ymak.a = 1.725, ·3300 + 3400 1 3600 011- 1 1 

6 (CD013) = 5 ,6( 1B, m, wh -:-·19 op•), 4,0( 1H, m, •h ~ 6 .opal, · 

2,03 (3H.,a), 1 , .20(6~,a) ,· 0,85(3H,it) ppa. 
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7 • . WIDMA PROTONOWEGO REZONANSU MAGNETYCZNEXl-0. 

OH 

6,7-2H 

1-H DM 50 

l l t 

Widmo l -kwas 17oC -metylo-2-oksaandrosta-4,6-dien-17 (3 ol-
-3-on-1 (?>-karboksylowy t 2) 

H_"~ 
: OH 

o 

6.7-ZH 
4-H 1-H 

CHCt 3 

.d'(ppm) 6,1~ 5;58 
;) l l . 

"· 34 ~.10 O, SS 

Widmo II - metylowy ester :kwasu 17<X:-metylo-2-ok'5aand ro st · 
-Ą ,6-d ien-17 p -ol-3-on-1 p -karboksyloweso \ 3) .. 
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DM 50 

Widmo III - 17o( -metylo-2-oksaandrosta-4,6-dien-1 ~ , 17 r-
-diol-3-on t11). 

l 
l 

l 

li 
6.1-ZH 

j; 

1 - łł 

4-H 

(1)(\3 

~ '~"4()~-nr:=~;:============-~+-+:,...-~~~~-- -
Widmo IV - dwuoctan 17 o( -metylo-2-o-:32.!'~:-~/i_ ro~:; to.-4, C>-< i 1~ ::

-1 ~ ,17f -diol-3-onu(13). 

http://rcin.org.pl



- 79 ...; 

Widmo V - metylowy es ter kwasu 17 "'-metylo.:.4, 5 p -epokS)'-:-
-2-oksaandrostari-17 ~ -o l-3~o:;.1~ ·15 -karboksyl·owe-
-go{ 31.) •. 

'"La 

łflrf-l . 4\i Jo da~ · 
wi id~'~ o VI - 11 oc.. -! .. 6 tylo-1 ,.2 (3 t 4, 5 p .-d\·:t~epo'ksy :l!1dro~~ tan.:.. 

--f~t~ -ol-·5-~n · ~ 33). . . 
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