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Sposób wytwarzania transdwuaksjalnych 5a-chloro-6/?-hydro-
ksysterydów
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Przedmiotem, wynalazku jest wytwarzanie trans¬
dwuaksjalnych 5a-chloro-6/ff-hydroksysterydów z
5-enów sterydowych. Związki te są ważnymi pro¬
duktami pośrednimi w syntezie wielu biologicznie
czynnych sterydów, zwłaszcza gestagenów i estro¬
genów.

5a-chloro-6/ff-hydroksysterydy otrzymywano do¬
tychczas z odpowiednich 5-enów sterydowych
działaniem podchlorynu sodowego lub wapna chlo¬
rowanego w środowisku eteru etylowego. Jednakże
reakcja ta nie zachodzi dostatecznie selektywnie.

Według wynalazku na 5-en sterydowy działa
się l,3^dwuchloro-5,5-dwualkilohydantoiną w obec¬
ności katalizatora w rozpuszczalniku organicznym
w temperaturze od —5° do +50°. Nadmiar środ¬
ka hypochlarującego rozkłada się za pomocą wod¬
nego rozcieńczonego roztworu tiosiarczanu sodo¬
wego lub innego środka redukującego, a wytrą¬
cony przy tym produkt odsącza się, przemywa,
suszy i krystalizuje. l,3-dwuchloro-5,5-dwualkilo-
hydantoiny, a w szczególności l,3-dwuchloro-5,5-
-dwumetylohydantoina, są to związki stosun¬
kowo łatwo dostępne, a poza tym trwałe i ma¬
ło higroskopijne, dzięki czemu dają się prze¬
chowywać w temperaturze pokojowej przez szereg
miesięcy. Jako katalizator stosuje się kwasy tle¬
nowe, takie jak kwas octowy i kwas nadchlo¬
rowy, a jako rozpuszczalnik organiczny stosuje
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się estry i etery. Czas trwania reakcji wynosi
od około 5 minut do 3 godzin, w zależności od
rodzaju użytej olefiny sterydowej.

Zaletą wynalazku w porównaniu z metodami
znanymi jest większa stereospecyficzność reakcji,
dzięki czemu przebiega ona głównie w kierunku
powstawania transdwuaksjalnych 5a-chloro-6jff-hy-
droksysterydów.

Przykład. 60 g octanu cholesterylu rozpusz¬
czono w 600 ml dioksanu, po czym do oziębionego
roztworu do temperatury 10° dodano 15 ml około
60% kwasu nadchlorowego w 60 ml wody. Następ¬
nie przy energicznym mieszaniu dodano porcjami
31,5 g l,3-dwuchloro-5,5-dwumetylohydantoiny.
Mieszaninę reakcyjną mieszano w ciągu 20 mi¬
nut utrzymując temperaturę 15—20°, następnie
ochłodzono ją do temperatury 0° i wkroplono 1%
roztwór tiosiarczanu sodowego w temperaturze nie
wyższej niż 5° aż do zaniku reakcji jodoskrobio-
wej. W czasie dodawania roztworu tiosiarczanu
z roztworu wytrąciła się chlorohydryna octanu
cholestanolu. Produkt odsączono, przemyto około
700 ml wody i następnie małą ilością oziębionego
metanolu. Po wysuszeniu w eksykatorze próżnio¬
wym w temperaturze pokojowej otrzymano 71,5 g
produktu surowego o temperaturze topnienia 160^
—168°, który zawierał niewielką ilość epimerycz-
nego 3a-acetoksy-5a-hydroksy-6/ff-chlorocholestanu.
Po jednokrotnej krystalizacji z mieszaniny eter
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naftowy — chlorek metylenu otrzymano czysty
3/?-acetoksy-5a^hloro-6/?-hydroksycholestan o tem¬
peraturze topnienia 192—194° z wydajnością około
60%. Po zagęszczeniu ługów pokrystalizacyjnych
otrzymano drugi rzut bardziej zanieczyszczonego
produktu o temperaturze topnienia 160—168°.

Zastrzeżenie patentowe
Sposób wytwarzania transdwuaksjalnych 5a-
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-chloro-6/?-hydrosterydów przez hypochlorowanie-
5-enów sterydowych w środowisku rozpuszczalni¬
ka organicznego, znamienny tym, że na 5-en ste¬
rydowy działa się l,8-dwuchloro-5,5-dwualkilohy-

5 dantoiną w obecności kwasu octowego lub nad¬
chlorowego jako katalizatora w roztworze roz¬
puszczalnika organicznego o charakterze estru lub
eteru w temperaturze od —5° do +60°.
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