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Wrynalazek niniejszy dotyczy sposobu
wytwarzania produktéw redukcji meskich
hormonéw plciowych oraz podobnie zhudo-
wanych zwiazkow szeregu cyklopentano-
wielohydro - fenantrenowego, wedlug kto-
rego jako material wyjsciowy stosuje sig
cyklopentano - dwumetylo - tetradekahy-
dro- wzglednie dodekahydro - fenantreny
o wzorze ogolnym: C A (X)CO, w ktérym
litera n oznacza liczbz 26 lub 28, litera X

za$ oznacza grupe C<gH albo grupe CO,
w celu wytwarzania produktéw redukcji o

) ~H
wzorze ogolnym: C . H,, C\OH .
RS 2

Sposéb wedtug wynalazku niniejszego
polega na tym, Ze wymienione materialy
wyjsciowe, zawierajace co najmniej jedna
grupe ketonowa w czasteczce, poddaje sie
dziataniu takich srodkéw redukujacych,
np. wodoru in statu nascendi, ktére prze-
ksztalcaja grupy ketonowe na drugorzedo-
we grupy alkoholowe, dzigki czemu oksy-
ketony albo dwuketony, uzyte jako mate-
rialy wyjsciowe, zostaja zredukowane na
nasycone dwualkohole o wzorze:

A\
C17H23 C\OH ) albo ClgHazog.

Jako material wyjsciowy mozna stoso-
waé nie tylko krystaliczny meski hormon



plciowy—androsteron—o wzorze: C,;H,g

H
/ . .
( C\OH)CO albo nienasycony meskihormon

piciowy — dehydroandrosteron — o wzo-
H

. . / . _

rze: C,,H,, (C\HO)CO, lecz takze inne cy

klopentano - dwumetylo - wielohydrofe-
nantreny, jak np. izomery meskiego hor-
monu plciowego — androsteronu, np. tak
zwany trans - androsteron, ktére to izo-,
mery sa rowniez keto - cyklo - pentano -
dwumetylo - tetradeka - hydro - fenantrola-
H )co.

OH
Mozna réwniez, jako material wyjscio-
wy, stosowaé zwiazki o wzorze ogélnym
C,.H (CO),, w ktérym litera n oznacza
liczbe 26 lub 28, np. androstendion albo
androstandion. Zwiazki te, nalezace réow-
niez do cyklo - pentano - dwumetylo - wie-
lohydro - fenantrenéw, mozna otrzymywaé
np. przez utlenianie na odpowiednie dwu-
ketony oksy - ketonéw o wzorze ogélnym

H
CITHn(C<OH

mi o wzorze ogélnym C, . H,, (C<

)CO, w ktorym litera n ozna-

cza liczbe 26 lub 28, jak opisano w paten-
. cie nr 25608. Wszystkie substancje wyj-
sciowe mozna otrzymywaé w sposob do-
wolny, np. przez wyosobnienie z materiatu
zwierzecego lub roslinnego, albo tez mozna
wytwarzaé¢ je na drodze syntetyczne;j.
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Redukcje wykonywa si¢ korzystnie w
ten sposob, ze produkt, przeznaczony do
zredukowania, rozpuszcza si¢ w odpowied-
nim rozpuszczalniku, jak np. alkoholu, po
czym material wyjsciowy redukuje si¢ np.
przez dodawanie sodu, a wigc za pomoca
wodoru in statu nascendi.

Mozna réwniez postgpowaé w ten spo-
s6b, ze roztwér materialu wyjsciowego
wprowadza si¢ w reakcje z zamalgamowa-
na folig glinowa w obecnosci wody albo tez
na material wyjsciowy dziala si¢ katali-
tycznie zaktywowanym wodorem w odpo-
wiednich warunkach, np. pod zwigkszonym
ci$nieniem, przy czym nalezy dbaé¢ o to,
azeby jedynie grupa ketonowa ulegla re-
dukcji na drugorzedowa grupe alkoholo-
wa, natomiast nie powinna nastepowaé re-
dukcja catkowita na produkt dezokso.

Podczas redukcji dwuketonéw nalezy
pamietaé, ze moga powstawaé rozne od-
miany izomeryczne oraz ze otrzymana ilosé
zwiazku danej odmiany zalezy od sposobu
redukcji. Zgodnie z reguta Auwersa i Skity
podczas redukcji w srodowisku obojetnym
albo zasadowym powstaja glownie odmiany
trans-, natomiast w $rodowisku kwasnym
otrzymuje si¢ odmiany cis-.

Sposéb wedlug wynalazku niniejszego
wyjasniono za pomoca wzorow nastepuja-
cych:
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androstendion

- C11Hy(CO), albo CyHy0,

. Nastepujace przyklady stuza do wyjas-
nienia wynalazku nie ograniczajac jego za-
kresu. o

Przykltad I. 1 g meskiego hormonu
plciowego w postaci krystalicznej o wzorze
C,sH,,0, (i o punkcie topnienia 178°C)
rozpuszcza sie w 250 cm?® alkoholu. Do
powstalego roztworu malymi dawkami do-
daje si¢ 0,5 ¢ sodu metalicznego. Po roz-
puszczeniu metalu roztwér gotuje sie w cig-
gu pot godziny, po czym wylewa sie go do
10-krotnej objetosci wody, a nastepnie
ten wodny roztwér wyciaga sie eterem.
Eterowy roztwér przemywa si¢, az do
uwolnienia od substancji zasadowych, su-
szy i odparowuje. Pozostalo$é stanowi pro-
dukt oleisty, zmieszany z krysztalami, z
ktorego po oczyszczeniu otrzymuje si¢ kry-
staliczny zwiazek bezbarwny o wzorze
CioH;,0,.

Przyktad IIL
hormonu piciowego w postaci krystalicznej
rozpuszcza si¢ w 200 cm?® cyklo-heksanoly,
a po dodaniu 1 g uprzednio zredukowanego
katalizatora niklowego poddaje si¢ dziala-
niu wodoru w temperaturze 150°C pod ci-
$nieniem 35 atm. Po skoficzonym pochta-
nianiu wodoru roztwor reakcyjny uwalnia
si¢ od katalizatora, odparowuje w prézni,
a pozostaloéé wyciaga eterem. Po odparo-
waniu eteru otrzymuje si¢ bialy produkt
krystaliczny o wzorze C,,H,,0,, ktéry w

1 ¢ surowego meskiego
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porownaniu z materialem wyjsciowym wy-
kazuje co najmniej pigciokrotnie wieksza
aktywnosé. ' '

Przyktad III. 2 g dwuketonu — andro-
standionu — o wzorze C,,H,,(CO),, otrzy-
manego np. przez utlenienie meskiego hor-
monu plciowego — androsteronu, uwodor-
nia si¢ w roztworze lodowatego kwasu oc-
towego z dodatkiem bromo - wodoru, w
obecnosci platyny, jako katalizatora. Po-
wstaly roztwér odsacza sie od katalizatora,
wylewa do wody i wyciaga eterem. Po
przemyciu roztworu eterowego woda i roz-
iworem sody oraz odparowaniu wyosabnia
si¢ produkt - uwodornienia o wzorze
C,,H,,0,, ktory mozna oczysci¢ ' przez
przekrystalizowanie. Czysty produkt wy-
kazuje dzialanie fizjologiczne kilkakrotnie
wicksze niz dzialanie materialu poczatko-
wego.

Przyktad IV. Dwuketon nienasycony
o wzorze C,,H,,(CO), daje w sposéb, opi-
sany w przykladzie I, w wyniku uwodor-
nienia réwniez produkt uwodornienia o
wzorze C  H,,0,.

_Postep, osiagniety dzigki wynalazkowi
niniejszemu, polega na tym, Ze si¢ otrzymu-
je cenne dwualkohole, ktore wykazuja
bardziej wzmozona aktywnos$é fizjologicz-
na, niz oksyketony wzglednie dwuketony,
uZyte jako material wyjsciowy, albo ktére
mozna przeprowadzi¢ w substancje o



szczegblnej aktywnosci fizjologicznej. Pod-
czas gdy np. meski hormon plciowy o wzo-
rze C,,H,,0, i o punkcie topmienia 178°C
wykazuje aktywno§é wynoszaca okoto
150 y na jednostke krolicza, to produkt, jaki
mozna z niego otrzymaé przez redukcje,
jest juz czynny przy 15 y na jednostke
krélicza. Tak wigc dzieki niniejszemu spo-
sobowi przemiany grupy ketonowej na
drugorzedowa grupe alkoholowa osiaga si¢
wielokrotneé: spotegowanie aktywnosci hor-
monu plciowego w poréwnaniu z aktywno-
$cig pierwotng. Podobne wyniki osiaga si¢
za pomoca wspomnianej w przykltadach III
i IV redukcji dwuketonéw o wzorze ogol-
nym C,H,(CO),, w ktérym litera n ozna-
cza liczbe 26 lub 28, na dwualkohole o

Wzio‘r,ze‘ ogélnym C,.H,, ( c < g H)
2.

Zastrzezenia patentowe.

1. Sposéb wytwarzania produktow re-
dukcji meskich hormonéw plciowych oraz
podobnie zbudowanych zwiazkéw szeregu
cyklopentano - wielohydro - fenantrenowe-
go, znamienny tym, ze oksy - ketony sze-
regu cyklo - pentano - dwumetylo - wielo-
hydro - fenantrenowego o wzorze ogdlnym

H
C17H,.(C_<OH

cza liczbe 26 lub 28, poddaje si¢ dziataniu

takich $§rodkéw redukujacych, ktore sa

zdolne do przeksztalcania grup ketono-

wych na drugorzedowe grupy alkoholowe

tak, iz powstaja zwiazki o wzorze C,;H,q
/H ) ‘

(C\ oH/y’

2. Sposob wedlug zastrz. 1, znamien-
ny tym, ze dwuketony szeregu cyklo - pen-
tano - dwumetylo - wielohydro - fenantre-
nowego o wzorze ogélnym C,, H (CO),, w
ktorym litera n oznacza liczbe 26 albo 28,
poddaje sie dziataniu takich srodkéw redu-
kujacych, ktore sa. zdolne do przeprowa-

)CO, wktérym litera n ozna-

dzenia grup ketonowych w drugorzedowe
grupy alkoholowe tak, iz powstaja zwiazki
H

OH/,

3. Sposéb wedlug zastrz. 1, znamien-
ny tym, ze jako material wyjsciowy stosuje
si¢ dehydro - androsteron, keto - cyklo -
pentano - dwumetylo - wielohydro - fe-

o wzorze C,;H,, (C<

nantrol o wzorze ogélnym C,H,
H

/

(c\ o)< |

4. Sposéb wedlug zastrz. 1, znamien-

ny tym, Ze jako material wyjsciowy stosuje

si¢ androsteron, keto - cyklo - pentano -

dwumetylo - wielohydro- - fenantrol o
H ’)CO.-

OH ‘

5. Sposéb wedlug zastrz. 2, znamien-
ny tym, ze jako material wyjsciowy stosuje
si¢ androstendion, keto - cyklo - pentano
dwumetylo - wielohydro - fenantren o
wzorze ogolnym C,,H,,(CO)..

6. Sposob wedtug zastrz. 2, znamien-

ny tym, ze jako material wyjsciowy stosuje
si¢ androstandion, keto - cyklo - pentano -
wielohydro - fenantren o ‘wzorze ogdolnym
CyrHia(CO),.
- 1. Sposéb wedlug zastrz. 1 — 6, zna-
mienny tym, ze jako $rodek redukujacy
stosuje si¢ wodér w obecnosci odpowied-
niego katalizatora.

8. Sposéb wedlug zastrz. 1 — 6, zna-
mienny tym, ze jako s$rodek redukujacy
stosuje si¢ wodér in statu nascendi.

9. Sposoéb wedlug zastrz. 1 — 7, zna-
mienny tym, Zze prowadzac redukcje w roz-
tworze zasadowym, obojetnym wzglednie
kwasnym powoduje si¢ selektywne wy-
twarzanie réznych odmian izomerycznych
produktéw redukcji.

wzorze ogblnym C,;H,, (C<

Schering-Kahlbaum A. G.
Zastepca: K. Czempinski,
" rzecznik patentowy.
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