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Stwierdzono, ze przez redukcje grupy ketono-
wej oestronu zeteryfikowanego prosta lub pod-
stawjona grupa benzylowa, na drugorzedowa gru-
pe alkoholowa mozna otrzymywac oesf‘radlolo-
3-benzyloetery.

) Te oestradmle,
3 grupa benzylowa prosta lub podstawiong, sg
cennym materialem wyjSciowym do wytwarza-
nia silnie dzialajacych preparatéw hormonowych,
np. do
acylowych w polozeniu 17. JeSli oestradiol ze-
teryfikowany benzylem lub podstawiong grupa
_benzylowa podda sie hydrolizie lub energicznej
redukcji, przy pomocy srodka wywolujacego
uwodorniajace odszczepienie grupy benzylowej,
woOwczas otrzymuje sig oestradiol.

Do redukcji grupy ketonowej na drugorzedo-
wa grupe alkoholowg nadaja sig zwlaszcza al-

1zeteryfikowane w polozeniu -

wytwarzania estréw oestradiolo-jedno-

koholany otrzymane z glinu i alkoholi drugorze-
dm,n'/}ych, np. izopropylan glinu. Réwniez nadaja
sie¢ do tego celu wodorosiarczyny, np. wodoro-
siarczyn sodu. W celu odszczepienia grupy ben-
zylowej. mozna stosowaé katalityczne uwodor~
nianie (pallad) lub redukcje za pomocg sodu w
roztworze alkoholowym, Mozna réwniez redukcje
agrupy ketonowej i redukujace odszczepienie gru-
py benzylowej przeprowadzi¢é w jednym zabiegu
przez redukcje za pomocq sodu w roztworze al- |
koholowym.

Przykltad I \Surowy wyciag lipoidu'
ctrzymanego z 1000 litré6w moczu ogieréw lub
klaczy Zrebnych, zawierajgcy oestron, uwalnia
sie¢ jednym ze znanych sposobéw od przewaznej
czeSci skladnikéw lotnych i nastepnie ogrzewa
sie w roztworze alkoholowym, w obecnosci ety-
lanu sodowego, otrzymanego z 15 g sodu, pod



chlodnicg zwrotng wraz z 90 g chlorku benzy-

lu. Nastepnie oddestylowuje -sie alkohol w proz-- .,

ni, pozostalo$¢ zalewa sie wodg i wstrzasa z ete-
rem. Roztwér eterowy odparowuje sie i.lotn& po-
chodne benzylu odpedza si¢ w proézni; pozostato§é
znowu miesza sie z eterem i wstrzasa z 55 —
600/,-owym  kwasem siarkowym, przy czym za-
rieczyszczenia p;zechodza do warstwy kwaso-
wej." Po odpedzeniu eteru pozostalo$¢ krystali-
zuje sie z alkoholu metylowego lub efylowego.
Temperatura topnienia otrzymanego oestrono-
benzyloeteru wynosi 135 — 136°C. 0,5 g tego
produktu rozpuszcza sie w 25 cm® alkoholu i
podczas wrzenia pod chlodnicg wzrétna‘ zadaje
sie porcjami 1,8 g sodu, po ezym gotuje sie 20
-- 25 minut. Alkohol. oddestylowuje sie, pozo-
stalo$¢ zadaje sie wodag i wstrzasa z eterem w
celu usunigcia pozostalego ewentualnie niezmie-
nionego materialu wyjSciowego. Warstwe wod-~
ng zakwasza sig¢ kwasem solnym i wycigga ete-
rem. Po odparowaniu eteru, pozostato$¢ przekry-
stalizowuje sie z benzenu,'przy czym wykrysta-

lizowuje oestradiol. Ewentualnié obecny niezmie~

niony oestronobenzyloeter mozna usungé znany-
mi sposobami za pomoca odezynnikéw na ketony.
Otrzymany  oestradiol topi sig w temperaturze
170 — 172°C. Po przekrystalizowaniu z benzenu
jego temperatura topnienia wynosi 174 -
176°C, -a skrecalno$é wlasciwa (o )D=-80°,
Przyktad 1. 1 g oestronobenzyloeteruy,
otrzymanego sposobem wedlug przyktadu I, roz-
puszczonego w 150 cm® alkoholu zadaje sige 10g

wodorosiarczynu sodowego, 150 em3® wody 13,5

cm® 500/,-owego_lugu sodowego i 0,4 g tlenku
zelaza, gotuje 6 godzin, nastgpnie przesacza sig,
oddestylowuje  alkohol, = wodna pozostato§é
wstrzasa z benzenem, warstwe benzenowa pize-
mywa woda i odparowuje benzen. Pozostatos¢
za pomocg odpowiedniego odczynnika na ketony,
np. estru etylowego

cnego niezmienionego oestronobenzyloeteru. Po
przekrystalizowaniu z alkoholu metylowego o-
trzymuje sie oestradiolm&—benzyloeter
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o temperaturze topnienia 82 — 84°C. Odszrze-
pienie grupy benzylowej mozna uskuteczni¢ w
sposéb nastepujacy: 0,3 g oestradiolo-8-benzy-
loeteru ogrzewa sig¢ w zatopionej ampuice szkla- -
nej z 7,5 cm? alkoholu i 1,5 cm?® stezonego kwasu
solnego w ciggu 8 godzin na wrzgcej lazni
wodnej, nastepnie rozciencza woda i wstrzgsa z
eterem. Warstwe eterowa nastepnie dokladni2
wyciaga sie rozcieficzonym lugietn -sodowym,
wodng warstwe alkaliczng zadaje kwasem sal-
nym i wstrzgsa z eterem. Po odparowaniu z roz-
tworu eterowego otrzymuje sie 3,17-oestradiol o
temperaturze topnienia 178 — 175°C.

W celu odszczepxema grupy benzylowej moz-
na jednak réwniez zastosowaé odszczepianie re-
dukujgce. Na przyklad rozpuszcza si¢ 0,3 g
oestradiolo-8-benzyloeteru w lodowatym  kwasie
octowym i st\osuja("pallad jako katalizator uwo-~
dornia sie wodorem w zwyklej temperaturze. Po
cdsaczeniu palladu i odparowaniu lodowatego
kwasu octowego w prézni pozostalos¢ zadaje sie
eterem i wstrzasa kilkakrotnie z tugiem sodo-
wym. Roztwér w lugu sodowym nastepnie za-
kwasza sie i kilkakrotnie wycfaga eterem. Po
odparowaniu roztworu eterowego pozostaje 3,17-
cestradiol.

Przyktad TI, 1 g oestronobenzyloeteru,
rozpuszczonego w 25 cm?® alkoholu izopropylowe-
go, ogrzewa sie z roztworem izopropylanu glinu
{otrzymanym z 1 g glinu z dodatkiem nieznarz-
rej iloéci sublimatu i 15 cm?® absolutnego alko-
holu izopropylowego) pod chtodnica zwrotna w
ciagu 14 godzin w temperaturze 80 — 85°C. Na-
stepnie mieszaning reakcyjna zadaje sig rozcien-
czonym kwasem solnym i wstrzagsa z benzenem.
Pozostaloéé po odparowaniu roztworu benzeno-
wego przekrystalizowuje sig z alkoholu metylo-
wego. Otrzymuje sie okolo 0,7 g oestradiolo-3-

. benzyloeteru.
kwasu hydrazooctowego,

zwykla metodg uwalnia si¢ od ewentualnie obe- .

Zastrzezendia patentowe

1. Sposéb. wytwarzania oestradiolo-3-benzylo-
eterébw lub oestradioly, znamienny tym, ze
oestron zeteryfikowany prosta lub podstawio-
na grﬁpa ‘benzylowa, poddaje sie dztialalr}itl
§rodkéw redukujacych, zdolnych do zreduko- -
wania grupy ketonowej na drugorzedowa gru-
pe alkoholowa. ‘

2. Sposéb wedlug -zastrz. 1, znamienny tym, Ze

jako &rodek redukujacy stosuje sie -wodoro-
siarczyn, np. wodorosiarczyn sodowy..

3. .Spos6b wedtug zastrz. 1, znamienny tym, ze
jako. §rodek redukujacy stosuje sig alkoholan
glinu otrzymany z alkoholu drugorzedowego,
np. izopropylan glinu. :



4, Sposéb wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
jako $§fodek redukujgcy stosuje sig roztwory
alkoholowe metali potasowcowych, np. sodu.

Sposéb wedlug zastrz. 1 — 3, znamienny tym,
ze cestronobenzyloeter lub oestron zeteryliko-
wany . podstawiona grupa benzylowa reduku-
je sie wodorosiarczymnem, np. wodorosiarczynem
sodowym, albo alkoholanem glinu otrzyma-
- nym z alkoholu drugorzedowego, np. izopro-

pylanem glinu, i od otrzymanego oestrodiolo-
benzyloeteru odszczepia grupe benzylowa za
pomocyg $rodkéw hydrolizujgcych lub  przez -
energiczne uwodornianie.
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