/A D. 52.155

. 7GRAND-DUCHE DE LUXEMBOURG
Brevet N*

du 14 _décembre 1983

Monsieur le Ministre )
de I'Economie et des Classes Moyennes
Service de la Propriété Intellectuelle

Titre @élivré : _-ZAVR- gal.

S R

LUXEMBOURG :

Demande de Brevet d’Invention

1. Requéte

La société dite: SCHERING AKTIENGESELLSCHAFT BERLIN UND BERG- o)
KAMEN,..170=178 Millerstrasse, & .1ooo BERLIN 65, Allemagne
Fédérale, représentée par Mo

SR

2
sant.en.qualité de mandataire
dépose(nt) ce guatorze. décembre 1900 guatre-vingt-trois 3)
- heures, au Ministére de I'Economie et des Classes Moyennes, & Luxembourg :
1. 1a présente requéte pour I'obtention d’un brevet d'invention concernant : ’
~Hezanor-Brassinolid-22-Ather, Verfahren.zur Herstellung... . - @

-.dieser Verbindungen sowie diese enthaltende Mittel mit
--wachstumsregulatorischer Wirkung. fiir Pflanzen".

2. la délégation de pouvoir, datée de .. BERLIN le .ler..novembre 1983
3. la description en langue ..allemande. . . de l'invention en deux exemplaires;" a
4 o fo. planches de dessin, en deux exemplaires;

5. la quittance des taxes versées au Bureau de T'Enregistrement 4 Luxembourg,
le .}4.décembre. 1983

déclare(nt) en assumant la responsabilité de cette déclaration, que I'(es) inventeur(s) est (sont) :
NQir. au.verso ®)

revendique(nt) pour la susdite demande de brevet la priorité d’une (des) demande(s) de

(6) brevet déposée(s) en (7) ...Allemagne Fédérale
le J7.février. 1983.. (No..P.33. 05. 747.8)

au nom de .. 1a (ézi gante
éhtgﬂlsent pour lui (elle) et, si désigné, pour son mandataire, & Luxembourg

35..b1d. Roval (10)
sollicite(nt) la délivrance d’un brevet d’invention pour Yobjet décrit et représenté dans les
annexes susmantionnées, — avec ajournement de cette délivrance & L/ mois. (11)

e .nmandataire Al
SN d\b
NS
\ IL. Procés-verbal de Dépot

La susdite demande de brevet d’invention a été déposée au Ministére de YEconomie et des
Classes Moyennes, Service de la Propriété Intellectuelle 3 Luxembourg, en date du :

A28 heures

A 68007

(1) Nom, prénom, firme, adresse — (2) s’il a lieu ereprésenté par .:» agissant en qualité de man\fatalre — (3) date du dépét
en toutes lettres — (4) titre de linvention — (5) noms et adresses — (6) brevet, certificat d’addition, modeéle Q’utilité — ¢4]
pays — (8) date — (9) déposant originaire — (10) adresse — {11) 6, 12 ou 18 mois.



«- - Ulrich KERB, Prinzregentenstr. 7, & looo BERLIN 31, Allemagne Fédéra
- Ulrich EDER, Zeltinger Str. 17, & looo Berlin 28, Allemagne Fédérale
- Hansjdrg KRXHMER, Fiirstendamm 10A, & looo Berlin 28, Allemagne Fédéx

-




D. 52.155
BEANSPRUCHUNG DER PRIORITAT

der Patent/GBh/ - Anmeldung

IN: DER BUNDESREPUBLIX DEUTSCHLAND
Vom: 17. Februar 1983

PATENTANMELDUNG

in

Luxemburg

Anmelder: SCHERING AKTIENGESELLSCHAFT BERLIN UND BERGKAMEN

Betr.: "Hexanor-Brassinolid-22-Ather, Verfahren zur Herstellung
dieser Verbindungen sowie diese enthaltende Mittel mit
wachstumsregulatorischer Wirkung fiir Pflanzen".

Der Text enthdlt:
Eine Beschreibung: Seite 6 bis 27
gefolgt von:

Patentanspriichen : Seite 1 bis 5
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. Die Erfindung betrifft neue Hexanor-brassinolid-22-#ther,
Verfahren zur Herstellung dieser Verbindungen sowie diese

enthaltende Mittel mit wachstumsregulatorischer Wirkung

fiir Pflanzen.

Aus den Pollen von Raps wurde ein das Pflanzenwachstum f&r-
. . derndes Steroid - das Brassinolid - isoliert und die Struk-
tur aufgeklirt (s. M.D. Grove et al., Nature Vol. 281.216
i (1979)). Die wachstumsregulatorische Wirkung dieser Verbin-
10 dung ist jedoch nicht befriedigend.

Auch Synthesen fiir dieses Steroid sind bekannt geworden
(J. Org. Chem. 4%, 5002 (1979); Steroids 39, 89 (1982)}.
In diesen Publikationen und Patentanmeldungen wird behaup-
15 tet, daB Sterinseitenketten ( mit 8 bis 10 Kohlenstoffato=-
men), cis Hydroxylgruppen am C,, und 023,
pen am 624 fiir die Brassinosteroid-Aktivitdt essentiell

sind.

sowie Alkylgrup-

20 Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist die Schaffung neuer
Brassinolid-Analoga, die herausragende pflanzenwuchsregulie-
rende Eigenschaften aufweisen, jedoch im Vergleich zu den

bekannten analogen Verbindungen eine einfache Struktur be-

sitzen und technisch leichter herstellbar sgind.
25 '

Diese Aufgabe wird erfindungsgemidf durch ein Mittel gel®st,

das gekennzeichnet ist durch einen Gehalt an einem Hexanor-

brassinolid-22-dther der allgemeinen Formel

35

k\“iﬂ: Schering Aktiengesalischaft, Posttach 8503 11, D-1000 Beriin 85 - Fur Basucher Berin-Wedding, Mulierstraie 170-178 - Telegramme: Schenngchermie Sa

220

Vorstand: Dr. Heroert Asmus, Or. Chnstian Brunn. Dr. Heinz Hannse. Horst Kramp. Dr. Kiaus Ponie. Dr Hers! Witze! - Vorsizender ges Aulsicntsrars: Hans-Jurgen Hame
Suz ger Geseuschaft. Serin und Bergramen  Hanaessregister AG Sraricitenourg 93 HRB 283 und AG Kamen HRE 006! - Eeriner Commerzsank AQG. Berun. Konto-
108700600. Sanxietzan 10040000 Beriner Hanaeis- ung Frankiurter Bank. Berin Konto-Nr 70045224, Bankiextzani 10020200 Deuische Bank Berin AG, «onto-
2415008, Bankienzani 10070000 Postscneckamt Berun West. Konio-Nr 1175-101, Bankiaitzant 150 10010
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v

1
. worin Z die Gruppen

- C =0 - CH2 - oder -0 - C - CH

5 darstellt,

OR2 und 0R3 ciﬁ 2a, 3a oder 28, 38 orientiert sind,
’ R2 und R3 gleich oder verschieden sind und Wasserstoff
. oder einen Acylrest aus der Gruppe Formylrest, C_-C_-

. 2 77

Alkyl-CO-Rest, CZ-C7-A1koxy-Ci-C3-alkyl—CO-Rest oder

10 Aryl-CO-Rest und R23 einen gradkettigen oder verzweigten
Cl-C7-Alky1rest oder einen Ci-C -Alkoxy-CI-CB-alkyl-Rest

darstellen.

7

Durch Schaffung dieser neuen Verbindungen ist es gelungen
15 iilberraschenderweise einfache Strukturen zu synthetisieren
bei denen, verglichen mit den bekannten Brassinolid-Deri-
vaten die drei Asymmetriecentren (022, C23, 024) in der
" Seitenkette entfallen und damit auch die aufwendige Trennung
bei den Synthesen anfallenden Diastereo-

der am Cz und C2

2 3

20 meren. -
L 4
Die erfindungsgemidBen Verbindungen eignen sich hervorragend
zur Regulierung des Pflanzenwachstums bei verschiedenen Kul-
turpflanzen und gleichen in ihrem Wirkungsspektrum sowie in
25 ihrer Vertridglichkeit iiberraschenderweise das eingangs ge-~

nannte Produkt gleicher Wirkungsrichtung.

Die erfindungsgemifBen Verbindungen vermdgen das vegetative

Wachstum von Kulturpflanzen zu fordern, in gewissen Konzen-
30 trationsbereichen aber auch zu hemmen. Dariiberhinaus ist es

mdglich, gewisse Mehrertrige durch die Beeinflussung der ge-

nerativen Phase zu erreichen.

Im allgemeinen wirken die Substanzen auf das Membransystem

35 bei Kulturpflanzen ein und andern dessen Permeabilitat fiir

! verschiedene Stoffe.

I~ o

Postanschrift: Schering Aktiengeselischaft, Postfach 8503 11, D-1000 Beriin 8% - Fur Besucher Berin-Wedaing, Mutersiralle 170-178 - Telegramme Schenngchemie Bert

Verstand: Dr. rerbert Asmis. Or Chnstian Srunn. Dr Hennz Hannse. Horst Kramo. Dr Kiaus Ponie. Or Forst Witzai - Vorsitzender das Aufsichistats. Hans-yurgen Hamar
Sitz ger Geseilschatt: Serin und Bergxamen  mandeistegisier AG Chariotienourg §3 HRB8 283 und AG Kamen HRE 5061 Seriner Commerzoank AG. Berun Konto-A
T08700600. SBantetzant 10040000 Beruner Handeis- ung Franxfurter Bank Serin. Konto-Nr 70045224, Sanxieitzant 100202 00 - Deutsche Bank Berin AG. Konto-h
2415008, Banxienzant 10070000 Postscheckamt Sanin West. Konto-Nr. 1175-101 Barxietzan: 10010010
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.

. Unter bestimmten Bedingungen kdnnen sie eine Anti-StreB-
Wirkung entfalten.

Da die erfindungsgemiBen Verbindungen sowohl qualitative
und quantitative Verdnderungen von Pflanzen als auch Verin-
5 derungen im Metabolismus der Pflanzen verursachen, sind
’ sie in die Klasse der Pflanzenwachstumsregulatoren einzu-

. stufen, die sich durch folgende Anwendungsmdglichkeiten

auszeichnen:

10 Hemmung des vegetativen Wachstums bei holzigen und krautigen
Pflanzen zum Beispiel an StraBenridndern, Gleisanlagen und
anderen, um ein zu iippiges Wachstum zu unterbinden. Wuchs-
hemmung beim Getreide, um das Lagern oder Umknicken zu un-
terbinden; bei Baumwolle zur Ertragserhdhung.

15 _

Beeinflussung der Verzweigung von vegetativen und generati-
ven Organen bei Zier- und Kulturpflanzen zur Vermehrung des
Bliitenansatzes oder bei Tabak und Tomate zur Hemmung von

Seitentrieben. -
20

Verbesserung der Fruchtqualit#dt, zum Beispiel eine Zuckerge-
. haltssteigerung beim Zuckerrohr, bei Zuckerriiben oder bei
Obst und eine gleichmifigere Reife des Erntegutes, die zu
hoheren Ertrigen fiihrt. '
25 , ~
. Erhdhung der Widerstandskraft gegen StreB, so zum Beispiel
gegen klimatische Einfliisse, wie Kdlte und Trockenheit,

aber auch gegen phytotoxische Einfliisse von Chemikalien.
30 Beeinflussung des Latexflusses bei Gummipflanzen.

Ausbildung parthenokarper Friichte, Pollensterilitdt und
Geschlechtsbeeinflussung sind ebenfalls Anwendungsmdglich-
keiten.

- 35 : &
-9-
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Postanachrift: Schering Aktiengesasilschatt, Postfach 850311, D-1000 Besiin 85 « Fur Sesucner Berin-Weoaing. MuiterstraBe 170-i78 Teiegramme- Schenngenerue Ben

Varstand: Dr Herbent Asmis. Or Cnristian Srunn. Dr. Henz Hanrse, Horst Kramp, Dr. Kiaus Ponte Dr Horst Witzed  Vorsitzenger des Aufsichisrats hans-Jurgen Hamar
Sttz ger Gessischatt Bern und Bergramen - mancestegister. AG Charicttendurg 93 HAB 283 und AG Kamen HAB 0061 Seriner Commerzpank AG Bersn, Konto-d
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2415008, Banxietzahi 100 T0000 Postscheckamt Bernn Nest, Konto-Nr 11 75-107. Bankietzani 10010010
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Kontrolle der Keimung von Samen oder des Austriebs von Knos-

pen.,

Entlaubung oder Beeinflussung des Fruchtfalles zur Ernte-
5 erleichterung.

Die erfindungsgemifien Verbindungen eignen sich insbesondere
zur Beeinflussung des vegetativen und generativen Wachstums

bei einigen Leguminosen, wie zum Beispiel Soja,und Beta-
10 Riiben.

1
Die Aufwandmengen betragen je nach Anwendungsziel im allge-

meinen von 0,001 bis 1 kg Wirkstoff/ha, gegebenenfalls kén-

nen auch hdhere Aufwandmengen eingesetzt werden.

15
Die Anwendungszeit richtet sich nach dem Anwendungsziel und
den kligatischen Bedingungen.
Als Substituenten R2 und R3 gemdB der allgemeinen Formel I
20

sind zu nennen Acylreste aus der Gruppe Formylrest, die C2-
C7-Alkyl-CO-Reste und ®die Aryl-CO-Reste wie zum Beispiel
Acetoxy, Methoxyacetoxy, Athoxyacetoxy, Propionyloxy, Buty-
ryloxy, Valeryloxy, Pentanoyloxy, Hexanoyloxy, Heptanoyl-

oxy, Dimethylacetoxy, Didthylacetoxy, Benzyloxy und Phenyl-
25 acetoxy.

Als Substituenten R23 sind weiterhin zu nennen als Ci-C.?-

Alkylreste Methyl, Athyl, Propyl, Isopropyl, Butyl, sec.-

Butyl, tert.-Butyl, n-Fentyl, n-Hexyl und n-Heptyl und. als
30 61-07—A1koxy—c1-C3-a1ky1-reste Methoxymethyl, Athoxymethyl,
Propoxymethyl, Methoxyidthyl u. a..

Die erfindungsgemifen Verbindungen kdnnen entweder alleine,
in Mischung miteinander oder mit anderen Wirkstoffen ange-

35  wendet werden.Gegebenenfalls konnen Enbldtterungs-, Pflan-

- 11/’\\\ zenschutz- oder Schddlingsbekidmpfungsmittel je nach dem ge-

Poshnocﬁriﬂ: Schering Aktiengesellschatft, Postfach 65 0311, D-1000 Beriin 85 - Fur Eesucrer Berin-wedang, Muilerstrade 170-178 Teiegramme Schenngcnermie Sernn
Vorstand- Dr. Herbert Asmis, Or Chrstian Brunn, Dr Heinz Hannse. Horst Kramp. Dr Kiaus Fome. Dr Herst Witzey  Vorsizencer ces Aufsicntsrars: Hars-Jurgen Hamanr
Sitz der Geseuscnalt Benin ung Bergkamen Hanoe:sregsster AG Cnanictienturg 92 HRB 283 una AG Kamen =RS 0061 Benmer Commerzoank AG. Bernn, Konto-Nr

108700530. Bankietzam 10640006 Beriiner =anges- und Franxturter Bank. Serrn. Kontg-Nr 70045224 Bankieuzant 10020200 Deutscne Barx Serin AG Kento-Ne
2415008, Bankrertzanl 10070000 Posischeckamt Bertin West. Konto-Nr. 11 75-1G1. S8aaxeitzan: 100 100 10
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wiinschten Zweck zugesetzt werden.

Sofern eine Verbreiterung des Wirkungsspektrums beabsich-
tigt ist, kSnnen auch andere Biozide zugesetzt werden.
Beispielsweise eignen sich als herbizid wirksame Mischungs-
partner diejenigen Wirkstoffe, die in Weed Abstracts, Vol.
31, 1981, unter dem Titel "Lists of common names and abbre-
viations employed for currently used herbicides and plant
growth regulators in weed abstracts" aufgefiihrt sind.
AuBlerdem k&nnen auch nicht phytotoxische Mittel angewendet
werden, die mit Herbiziden und/oder Wuchsregulatoren eine
synergistische Wirkungssteigerung ergeben kinnen, wie unter
anderem Netzmittel, Emulgatoren, Ldsungsmittel und Slige Zu-

sdtze.

ZweckmiBig werden die erfindungsgemidBen Wirkstoffe oder de-
ren Mischungen in Form von Zubereitungen, wie Pulvern, Streu-
mitteln, Granulaten, L&sungen, Emulsionen oder Suspensionen,
unter Zusatz von fliissigen und/oder festen Trédgerstoffen be-
ziehungsweise Verdiinnungsmitteln und gegebenenfalls von Netz-,

Haft-, Emulgier- und/oder Dispergierhilfsmitteln, angewandt.

Geeignete fliissige Tridgerstoffe sind zum Beispiel Wasser,
aliphatische und aromatische Kohlenwasserstoffe, wie Benzol,
Toluol, Xylol, Cyclohexanon, Isophoron, Dimethylsulfoxid,

Dimethylformamid, weiterhin Mineraldlfraktionen.

Als feste Trigerstoffe eignen sich Mineralerden, zum Bei-
spiiel Tonsil, Silicagel, Talkum, Kaolin, Attaclay, Kalkstein,

Kieselsiure und pflanzliche Produkte, zum Beispiel Mehle.

An oberflichenaktiven Stoffen sind zu nennen zum Beispiel

Calciumligninsulfonat, Polyoxydthylen-alkylphenoldther,

" Naphthalinsulfons3uren und deren Salze, Phenolsulfonsiduren

und deren Salze, Formaldehydkondensate, Fettalkoholsulfate
sowie substituierte Benzolsulfonsiuren und deren Salze.

-11-

Postanschrift: Schering Aktiengesslischaft, Postfach 6503 11, D-1000 Baerlin 85 - Fur Besucner BeninWegaing. MurersiraBe 170-178  Telegramme Schenngchamie By

Vorstand: Dr. Herbert Asmis. Dr Chinstian Bruhn, Or Heinz mannse. Horst Kramp. Dr. Kiaus Ponie Dr =orst Wizei  vorsizender des Aufsichisrats. mans-Jurgen Ham
Sitz ger Geselischaft” Benin ung Bergkamen  Hanceisregister: AG Chariotiendurg 33 HRS 283 und AG Kamen HAB 0061 Beruner Commerzsank AG. Berin Xontc
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. Der futeil des bzw, der 0 o%gtoffe(s) in d:n ve. " iedenen
Zabereitungen kann in we!ieu Grenzen veriieren, o 7spiels-
weige enthalten die Mittel eiwa 10 biz 00 Cewichi. . rozent
Wirkstoff, etwa 90 bis 20 Gewichtsprozent £liz:ize oder .

5 Teste Tr&gerstoffe sowie gegebenenialls bis »u 29 Zawichts-
prozent oterflichenaktive Stoffe,

Die Aushringung der Mittel kann in #blick: r Veise 3rfolgen, jf'
’ zum Beispiel mit Wasser als Tridger in Spritzici* :agen von )

10 ¢twa 100 bis 1000 Liter/ha. Eine Anwendnaz der ittel im
3ogenannten Low~ Volume oder Ultra-Low-Volurme-Ver“ahren ist
ebenso mdglich wie ihre Applikatioa in Foian ron ‘zgenanntenff'b
Mikrogranulaten.

) Zur Herstallung der Zubereitungen werden zum Beirpiel die
folgenden Bestandteile eiagzesotzt: =

A. Spritzpulver _ o
a) 80 Gewichisprozent Wirkstoff -
20 15 Gewichisgprozent Faolin
5 Gewichtsprozent oberfliZchenaktiv vy Staffe suf Basis
des Nat”1ﬁm5alzes des NoMethyl-N-.oleyleteaurins und
des Calciwmssalzos dey L:uﬁlnqultn* Fure.
. 45 b) 50 Gewichtsprozent Wit ‘kstoff
4o C""lrh+51vmzent Tonmineralien B
5 i}ewt}.chtf,«prazzemt Zellpecn ,
5 ﬁawiﬁhtmbrozent oberflﬁchenak*ife 3toffe auf der
Eaéis giner Mischung des Calejuvasalzes der Lignine
30 gv . 7 enz;?yue it Alkyloheinl olualvkolathern. B
) e} 20 ¢ ichtsu.rzent ¥irkstorf )
70 U ~ffp?ozeuﬁ Tonmineralian ’ -
5 Qo entepre Telluech T T
35 £, ieht e sbrorirlfichonaktive Stoffe auf der
la . 4 i aleiviselses der Lignine
;) wis oocrAEuTr s3lpolyglveonl F\f“i&sm.
3 f | ) ?

“raie 70178 - Telegramme- Schienngchermwe Berl

¢ .7 IwnCer des Aufsichisratst Hans-Jurgen Haman
"= .IT Eeriner Commerztank AG. Berm, Konto-N
© <3200 Deuische Bank Berin AG, Knmo-u
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"d) 5 Gewichtsprozent Wirkstoff
80 Gewichtsprozent Tonsil

10 Gewichtsprozent Zellpech
5 Gewichtsprozent oberflédchenaktive Stoffe auf der

Basis eines Fettsidurekondensationsproduktes.

B. Emulsionskonzentrat

10 20 Gewichtsprozent Wirkstoff

40 Gewichtsprozent Xylol
35 Gewichtsprozent Dimethylsulfoxid

5 Gewichtsprozent Mischung von Nonylphenylpolyoxyithylen
oder Calciumdodecylbenzolsulfonat.

15
C. Paste

‘45 Gewichtsprozent Wirkstoff

5 Gewichtsprozent Natriumaluminiumsilikat

20 15 Gewichtsprozent Cetylpolyglycolither mit 8 Mol xthylen-

) oxid
2 Gewichtsprozent Spindelsl

10 Gewichtsprozent Polydthylenglycol
23 Teile Wasser. ’

25

Die neuen erfindungsgemiBen Verbindungen lassen sich zum Bei-

spiel herstellen, indem man Verbindungen der allgemeinen For-
mel

CH20R23

Il

07

X

0
35

mit Chlortrimethylsilan und Zink zu Verbindungen der

{L//—N allgemeinen Formel

Postanschrift: Schering Aktiengeselischaft, Posttach 65 03 11, D-1000 Baritn 85 - Fur Besucher Berin-Nedaing, Muiiersizabe 170-178 Teiegramme: Scnenngchemis Ber

Vorstand. Dr. Herbert Asmis, Dr Christian Brunn, Dr. meinz Hannse, Horst Kramp. Dr Kiaus Pohie, Dr. Horst Witzel  Vorsizenaer des Auisichisrars: Hans~Jurgen Hamar
Sitz der Gesellschaft. Berun und Bergkamen Hanaeisregister. AG Chariotienturg 93 KRB 283 und AG Kamen HRB 0061 - Beriner Commerzbank AG, Benmn. Konto-h
108700600. Sankienzahl 10040000 Beriner Hanaeis- und Frankfurter Bank, Berin, Konto-Nr 70045224, Bankleitzahi 10020200 Deutsche Bank Serin AG. Komo-A
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’
.. CH20R23
: 111
5 3 .
_ H
. 0 .
) umsetzt, worauf man die Verbindungen der Formel III durch
: Osmiumtetroxid-katalysierte Hydroxylierung mit t-Butyl-
10 - hydroperoxid oder mit N-Methyl-morpholin-N-oxid zu Ver-
bindungen der allgemeinen Formel
CH20R23
z iv
15 HOHH .
HOw 2
il )
‘ 0
umsetzt, oe'er Silberacetat und Jod in wiBri-
20 ger Essigsdure unter Bildung von Verbindungen der allge-
. meinen Formel :
- 4 »
. CH2 0R23
Vv
RZD
25
’ HO z
ol -
. 0
einwirken 13d8t, darauf die Verbindungen der Formel IV
oder der Formel V mit Persiuren unter Bildung von Ver-
30

bindungen der allgenieinen Formel

- ' - VI
' HO i _

Berad.

P heitt: Schering Aktier lischaft, Postfach 65 03 11, D-1000 Beclin 85 - Fur Sasucner Benin-iveooing, Mutierstrae 170-178  Telegramme Screnngcnerme Sen
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[

behandelt, bei denen gewiinschtenfalls auch die 22-
Hydroxylgruppe durch Umsetzung ihres 22-Sulfonsiure-
esters mit einem Alkalialkoholat veridthert wird, worin
R2 und R23 die oben genannte Bedeutung haben.

Zur Darstellung der erfindungsgemifien Verbindungen geht
man beispielsweise von 20-Acetoxymethyl-5a-pregnan-3,6-
dion der Formel II aus und setzt dieses in bekannter Wei-
se mit Chlortrimethylsilan und Zink zu Verbindungen der
Formel III um.

Die weitere Umsetzung zu 2a,3a-cis-Glykolen der Formel

IV erfolgt in Anlehnung an bekannte Methoden, nimlich durch
die Osmiumtetroxid-katalysierten Hydroxylierungen mit

80 %igem t-Butylhydroperoxid oder mit N—Methyl-morpholin~-_
N-oxid. )

Zu den 28, 3B8-cis-Glykolen oder deren Derivaten der For-
mel V gelangt man durch Prevost-Reaktion mit Silberace-
tat und Jod in wdBriger Essigsdure.

Die Herstellung der B-Ringlactone der Formel I erfolgt
durch Baeyer-Villiger Oxidation mit Persduren wie Tri-
fluorperessigsdure, Perameisensdure, Permaleinsiure der

6-Ketosteroide der Formeln IV und V.

Die Verdtherung der 22 Hydroxylgruppe erfolgt in an sich
bekannter Weise durch Umsetzung eines 22 Sulfonsidureesters

mit einem Alkalialkoholat. Zuvor ist vorteilhafterweise

. ein Schutz der 2,3-Diolgruppierung, beispielsweise als

Acetonid notwendig, eine Verseifung des 22-Acetats und
Umsetzung des erhaltemnen 22-Alkohols mit einem Sulfon-
sdurechlorid, wie Methansulfonsiurechlorid, Benzolsulfon-

sdurechlorid oder p-Toluolsulfonsdurechlorid erforderlich.

In einer alternativen Synthesesequenz kann die Veridtherung
an Verbindungen der Formel III durchgefiihrt werden, der

-15-
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.- die Hydroxylierung zu den cis Glykolen und danach die

Oxidation zu den B-Ringlactonen der Formel I anzuschlie-
Ben ist, was ebenfalls zum Gegenstand der Erfindung ge-
hért.

5 Die 2,3-Alkohole der Formel I kGnnen partiell oder voll-

stdndig verestert werden.

Die folgenden Beispiele erldutern die Herstellung der

erfindungsgemdfen Verbindungen. -
10 )

15

20

25

30 -

- | -16-
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.. BEISPIEL 1

a) 20 g .ZOS-Acetoxymethyl-Sa-pregnan-B,6—dion werden
in 200 ml Tetrahydrofuran geldst. 40 g Zinkstaub und

5 37,5 ml Trimethylchlorsilan hinzugefiigt und 1,5 Stun-
den unter Argonbegasung am RiickfluB erhitzt. Nach dem
Abkiihlen saugt man ab, wdscht mit Tetrahydrofuran und
Methanol nach und engt das Filtrat im Vakuum ein. Nach
Wasserfdllung, Trocknen des Rohproduktes und Filtration

10 iiber Silicagel wird aus Athanol-Wasser umkristallisiert.
Man erhdlt so 11,5 g 20S-Acetoxymethyl-5¢-pregn-2-en-
6-on.
Fp.: 77-78°C

15 b) 8,4 g 20S-Acetoxymethyl-5a-pregn-2-en-6-on werden
in 50 ml Tetrahydrofuran geldst, mit 5 g N-Methylmorpho-
lin-N-oxid, 15 ml Wasser und 20 ml t-Butanol versetzt
und unter Rilhren eine LGsung von 100 mg Osmiumtetroxid
in 15 ml Tetrahydrofuran hinzugefiigt. Die Reaktionsld-

20 sung wird . unter LichtausschluBf 21 Stunden bei Raumtem-
peratur geriihrt. AnschlieBlend wird in schwefelsaures
Eiswasser, das mit 500 mg Natriumsulfid versetzt war, ge-
fdllt, das Produkt abgesaugt, mit Wasser gewaschen, in
Methylenchlorid aufgenommen und im Vakuum eingedampft.

25 Das Rohprodukt (8,6 g) wird in 36 ml Pyridin geldst
und nach Zugabe von 18 ml Acetanhydrid und 860 mg Di-
methylaminopyridin 2 Stunden bei Raumtemperatur stehen
gelassen. Nach Wasserfdllung, Absaugen des Produktes,
Waschen mit Wasser und Trocknen wird aus Aceton-Hexan

30 kristallisiert. Man erhilt so 6,1 g 20S-Acetoxymethyl-
2a,3a-diacetoxy-5a-pregnan-6-on.

- Fp.: 199-200°C
Durch Chromatographie der Mutterlaugen werden weitere
2,2 g der obigen Verbindung erhalten und 1,6 g 20S-

35 Acetoxymethyl-28,38-diacetoxy-5ac-pregnan-6-on. .

Fp.: 142,5-143,5°C.

Postanschiift: Schering Aktiengeselischaft, Postfach 8503 11, D-1000 Berlin 85 - Fir Sesucher Bermn-Wecaing, Mutierstralle 170-178 Te:egramme Scnerngcherme Bern

Vorstand: Dr. Herbert Asmis, Dr Chnstian Bruhn. Dr Heinz tannse. Horst Kramo. Dr Kiaus Ponie. Dr horst Witzel  Vorsitzenoer des Aufsichisrats Hans-Jurgen Hamans
Sitz der Geseilschaft. Berlin und Bergkamen  Hanceisregisier AG Chariotienburg 93 HRB 283 und AG Kamen HRB 0061 Beriner Commarzoanx AG. Berkn. Konto-N¢
108700600. Banietzah! 10040000 Bemner Handeis- una Frankiunter Bank. Bemin Konto-Nr 70045224, Bankienzahi 10020200 Deutsche Bank Senin AG. Konto-Ne
2415008, Bankleitzan! 100 700 0C - Postscheckamt Beriin West. Konto-Nr 1175-101, Bankiestzan! 100 10G 10 .



. - Schering Akt:iengesellschaft
Gewerblicher Rechtsschutz -13-

. - c) 7,5 ml 30%ig. Wasserstoffperoxid werden in 45 ml
Methylenchlorid suspendiert, auf -10°C gekiihlt und %6 ml
Trifluoressigsdureanhydrid langsam zugetropft, so daB
die Innentemperatur nicht iiber +10°¢ ansteigt.Anschlie-

5 Bend w rden 7,8 g 20S-Acetoxymethyl-2a,3a-diacetoxy-
5a-pregnan-6-on, in 40 ml Methylenchlorid geldst, zuge-
geben und 75 Minuten bei Raumtemperatur geriihrt. Zur Auf-
arbeitung wird: mit Methylenchlorid verdiinnt und nachein-
ander mit Wasser gewaschen und im Vakuum eingeengt. Nach

10 Chromatographie an Silicagel und Umkristallisiation aus

‘ Aceton-Hexan erhdlt man 6,4 g 20S-Acetoxymethyl-2a,3a~

diacetoxy-B-homo-7-oxa-5a-pregnan-6-on, Fp.: 228,5-23006

und 650 mg 20S-Acetoxymethyl-2a,3a-diacetoxy-B-homo-6-

oxa-5q¢-pregnan~7-0one.
15 Fp.: 227,5-229°C

q) 3,9 § 20S-Acetoxymethyl-2«a,3c-diacetoxy-B-homo-7-

oxa-5a-pregnan-6-on werden in 40 ml Methanol und 40 ml

Methylenchlorid geldst und nach Zugabe einer Losung von
20 2,5 g Kaliumhydroxid in 25 ml Methanol 40 Minuten bei

20°¢c geriihrt. Danach wird mit Essigsidure angesiuert, in
Eiswasser gefdllt, das Produkt- abgesaugt, mit Wasser ge-
waschen und getrocknet. Nach Umkristallisation aus Methan-
ol-Methylenchlorid erhdlt man 2,7 g 2a,3c¢-Dihydroxy-
25 ZOS-hydroxymethyl-B-homo-?—oxa;Ba-pregnan-G-on.
Fp.: 242-244%

e) 1,4 g 2a,3z-Dihydroxy-20S-hydroxymethyl-B-homo~
7-oxa-5c¢-pregnan-6-on werden in 60 ml Aceton geldst,

30 0,2 ml Bortrifluorid-Atherat zugegeben und 90 Minuten
bei 20°C geriihrt. Nach Zugabe von 0,2 ml Pyridin wird
im Vakuum eingeengt, in Essigester gelost, mit Wasser
gewaschen und eingedampft. Man erhdlt so 1,7 g amorphes

2a, 3a~Isopropylidendioxy-20S-hydroxymethyl-B-homo-7-0oxa~

) 35 S5e-pregnan-6-on. -
= / .
:(/-\ - -18-
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1,4 g des Acetonids werden in 6 ml Pyridin geldst, auf
0°c gekﬁhlt,‘hit 1 g p-Toluolsulfonylchlorid versetzt
und 3 Stunden bei Raumtemperatur geriihrt. Nach Wasser-
fadllung, Absaugen des Produktes, Waschen mit Wasser und
5 Trocknen, wird aus Ather umkristallisiert. Man erhilt
so 2a,3a-Isopropylidendioxy-20S-tosyloxymethyl-B-homo-
7-oxa=-5a-pregnan-6-on.
Fp.: 146-148°C

10 f) 500 mg 2a,3ce~Isopropylidendioxy-205S-tosyloxymethyl-
B-homo-7-0xa-5¢-pregnan-6-on #erdeﬂ in 5 ml Toluol mit
1 g Kaliumpropylat, geldst in 2,5 ml Dimethylsulfoxid,
versetzt und 16 Stunden bei Raumtemperatur geriihrt. An-
schlieBend wird auf 5°C gekiihlt, 3,5 ml 36%ige Perchlor-

15 sdure zugegeben und 5 Stunden bei 20°¢ geriihrt. Nach Auf-
arbeitung und Kristallisation aus Ather erhilt man 385 mg
2a, 3¢-Dihydroxy-20S-propoxymethyl-B-homo-7-cxa-5a¢~pregn-
an-6-on.
Fp.: 122-124°%C

20
Analog wurden hergestellt:
2e¢, 3¢-Dihydro-20S-dthoxymethyl-B~-homo-7-oxa-5c-pregnan-
6-on Fp.: 125,5-127,5°C
2a, 3a-Dihydroxy-20S-(2'methylpropyloxymethyl) -B-homo-

25 7-oxa-5az-pregnan-6-on Fp.: 135-136°C
2a, 3a-Dihydroxy-205-(2',2'-dimethylpropyloxymethyl)-B-
homo-7-oxa-5a-pregnan-6-on

2a,3a-Dihydroxy-20S-(n-pentyloxymethyl)-B-homo-7-o0xa-

5a-pregnan-6-on
30
35
-19-
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- BEISPIEL 2

a) 1,3 g 205-Acetoxy-28, 3B-diacetoxy-5¢-pregnan-6-on
werden mit Trifluorperessigsiure umgesetzt wie im Bei-

5 spiel 1c) beschrieben. Nach Adfarbeitung, Chromatogra-
phie und Umkristallisation erhilt man 1,1 g 20S-Acetoxy-
methyl-28,38~diacetoxy-B-homo-7-oxa-5a¢-pregnan~-6-on
Fp.: 212,5-213,5°C und 130 mg 20S-Acetoxymethyl-28,38-
diacetoxy-B-homo-6-0xa-5a-pregnan-7-on, Fp.: 190,5-191,5°C.

10
) 1,1 g 2OS;Acetoxymethyl-23,38-diacetoxy-B-homo-7-
oxa-5a-pregnan-6-on wirden wie im Beispiel 1d)-f) umge-~
setzt. Man erhilt so 280 mg 28, 38-Dihydroxy-20S-propyl-
oxymethyl-B-~homo-7-oxa-5¢-pregnan-6-on, Fp.: 105-108°C.

15 ) :

Analog wurden hergestellt:

28,BB-Dihydroxya2OS-methoxymethyl-B-homo-?-oxa-5«-

pregnan-6-on, Fp.: 93-95% - -
20
- 23,BB-Dihydroxy-ZOS-Ethoxymethyl-B—homo-7-oxa-5a-
pregnan-6-on;

28, 38-Dihydroxy-20S-4ithoxymethyl-B-homo-6-oxa-5¢-

pregnan-7-on,
) -
30
35 )
-20=
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.. BEISPIEL 3

a) 22,6 g 20S-Acetoxymethyl-5a-pregn-2-en-6-on werden
in 200 ml Methylenchlorid und 250 ml Methanol mit 2,5 g

5 Kaliumhydroxid und unter Argon 5 Stunden bei Raumtempe-

ratur geriihrt. Anschliefend wird mit Essigsidure neutra-
lisiert, eingeengt und in Wasser gefédllt. Das Produkt
wird abgesaugt, mit Wasser gewaschen und getrocknet.
Durch Umkristallisation aus Methylenchlorid/Isopropyl-

10 dther erhdlt man 18,3 g 20S-Hydroxymethyl-5a-pregn-2-
en-6-on, Fp.: 169,5- 170,5°C.

b) 5 g 20S-Hydroxymethyl-5a-pregn-2-en-6-on werden in
20 ml Pyridin mit 5 g p-Toluolsulfonylchlorid versetzt
15 3,5 Stunden bei Raumtemperatur geriihrt. Danach wird in
Eiswasser gefdllt, das Produkt abgesaugt, gewaschen und
getrocknet. Durch Umkristallisation aus Ather-Pentan er-
hdlt man 7 g 20S-Tosyloxymethyl-5a-pregn-2-en-6-on.
Fp.: 156-158°C
20
¢) 5,4 g des obigen Tosylats werden in 170 ml Athanol,
40 ml Toluol mit 4,5 g Kaliumdthylat 3 Stunden unter
RiickfluB erhitzt. Nach Neutralisation mit Essigséure
wird im Vakuum eingedampft, in Essigester aufgenommen,
25 mit Wasser gewaschen und einged#mpft. Nach Umkristalli-
' sation aus Methanol erhilt man 4,4 g 20S-Athoxymethyl-
5a-pregn-2-en-6-on.
Fp.: 64-66°C

30 - d) 4,k g 20S-Athoxymethyl-5a-pregn-2-en-6-on werden

in 25 ml Tetrahydrofuran geldst, mit 2,5 g N-Methylmor-
pholin-N-oxid, 7,5 ml Wasser und 10 ml tert.-Butanol ver-
setzt und unter Riihren eine Lésung von 50 mg Osmiumtetroxid
in 15 ml Tetrahydrofuran hinzugefiigt. Die Reaktionsldsung
35 wird 16 Stunden bei Raumtemperatur geriihrt. Nach Aufar-
Ki/ﬂ\\ beitung und Acetylierung wie im Beispiel 1b) beschrieben
; 2 e -21-

Py hrift: Schering Aktiengeseilach Postfach 850311, D-1000 Berfin 85 - Fur Besucner Benin-Wedding. Mullerstrade 170-i78 Telegramme. Screnngchemie Bert

1433 .4

Vorstand: Or Herbert Asmis, Dr Christian Bruhn, Dr. Heinz Hannse. Horst Kramp Dr. Kiaus Ponle. Dr Horst Witzel  Vorsitzender ces Aufsichisrats: Hans-Jurgen Hama
Siz der Geseiiscnaft Beriin und Bergkamen Handeisregisier AG Chariotterburg 93 SRE 283 una AG Kamen HRB 0061 Beriner Commerzbank AG Berin Konio-}
108700600, Bankietzan! 10040000 Beruner Hangers- und Franxfurter Bank. Beriin, Konto-Nr. 70045224, Banxieitzahi 10020200 Deuische Banx SBerun AG. Konto-}
2415008, Bankiettzani 10070000 Posischeckamt Berun West, Konto-Nr 11 75-101. Banxie:tzani 100100 10

foirmatan N




Foruiar Nr 1439 4

- Schening Aktiengeselischaft

Gewerbhche; Rechtsschutz -21- SCH ER]NG

10

15

20

25

30

35

i

mﬂz Schering Aktiengessiischatt, Posttach 650311, D~1000 Berlin 85 - Fir Besucher Benin-Weading, Muliersirale 17G-1

Vorstand: Dr. Herbert Asmis. Dr Chrisuan Sruhn, Dr. Hesnz Hannse, Horst Kramp. Dr. Kiaus Ponle, Dr Horst ‘Witzei - Vorsizencer des Aufsicnisratg nans-Jjurgen Hamann
Sitz der Gesellschaft: Beriin und Bergkamen Handeisregister: AG Chartottenburg 83 HRB 283 ung AG Kamen HRS 008! Barmner Commerzoank AG. Senin. Konio-Nr
108700600, Bankieitzan! 10040000 - Beriner Handels- und Frankfurter Bank, Beriin, Konto-Nr 70045224. Bankieitzah! 10020200 Deutscre Banx Bermn AG. Konto-Nr

erhdlt man nach Umkristallisation aus Aceton-Hexan 3,15g-
2a,3a-Diacetoxy-zos-athoxymethyl-Ba—pregnan-G-on.
Fp.: 183-184°

e) 1,5 ml 30%ig. Wasserstoffperoxid werden in 9 ml
Methylenchlorid suspendiert auf -10°C gekiihlt und 8,9 ml
Trifluoressigsdureanhydrid langsam zugetropft, so dafB
die Innentemperatur nicht iiber +10°C anstieg. Anschlie-
Bend werden 1,5 g 2a,3a-Diacetoxy-2OS-athoxymethyl-5a-
pregnan-6-on, in 8 ml Methylenchlorid geldst, zugegeben
und 1 Stunde bei 22°C geriihrt. Nach Aufarbeitung, Chro-
matographie und Umkfistallisation aus Aceton-Hexan er-
halt man 1,2 g 2a,3a-Diacetoxy-205-5thoxymethyl-B-homo~
7-oxa-5¢-pregnan-6-on, Fp.: 189,5-191°C und 150 mg
2a,3a-Diacetoxy-zos-athoxymethyl-B-homo-6-oxa-5a-pregnan-
7-on, Fp.: 198-200°C.

£f) 890 mg 2a,3c-Diacetoxy-20S-idthoxymethyl-B-homo-7-
oxa-5e-pregnan-6-on werden in 15 ml Methanol mit 500 mg
Kaliumhydroxid 20 Minuten bei 20°C geriihrt und aufgear-
beitet. Nach Umkristallisation aus Ather-Pentan erhilt
man 695 mg 2a, 3¢-Dihydroxy-20S-&thoxymethyl-B-homo-7~
oxa-5a-pregnan-6-on, Fp.: 128-130°C.

Analog wurden hergestellt:

2&,3a-Dihydroxy—ZOS-methoxymethyl-B-homo-?—oxa-Sa-
Pregnan-6-on  Fp.: 151-152°
2a,3a-Dihydroxy-2OS-5thoxymethyl-B~hopo-6-oxa15a-
pregnan-7-on Fp.: 136-137°C

'2a,3a-Dihydroxy—ZOS-butoxymethyl-B-homo-7-oxa-5a-
pregnan-6-on

-Za,ja-Dihydroxy-ZOS-z',2'-dimethylpropoxymethyl-B-homo-

7-oxa-5a~pregnan-6-on

-22.
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R B e R
f

- 2a, 3c~-Dihydroxy-20S-methoxydthoxymethyl- B-homo 7-oxa-
5¢-pregnan-6-on Fp.: 46- 48%¢

2a,3a-Dihydroxy-20S-propoxyathoxymethyl-B-homo-7-oxa~-
5¢-pregnan-6-on

.. : 2a, 3¢-Dihydroxy-20S-methoxyithoxymethyl-B-homo-6-oxa-

S5a-pregnan-7-on

- - - 2a,3a¢-Dihydroxy-20S-butoxydthoxymethyl-B-homo-7-oxa-

10 /'

5a¢-pregnan-6-on _ .

15

20

- . : -23_
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. BEISPIEL 4

2 g 2¢,3¢-Dihydroxy-20S-methoxymethyl-B-homo-7-oxa-
S5a-pregnan-6-on wurden in 20 ml Pyridin geldst, auf 0%

5 gekiihlt und mit 2 ml Acetanhydrid versetzt. Es wurde

5 Stunden bei O = SOC gerithrt, in Eiswasser eingegossen,

abgesaugt, gewaschen und getrocknet. Man erh&lt nach Um-

kristallisation aus Aceton-Hexan 1,6 g 2a-Acetoxy-3a-

‘hydroxy-20S-methoxymethyl-B-homo-7-oxa-5a-pregnan-6-on.
10 Fp.: 121-122°C

Analog wurden hergestellt:

2a¢-Acetoxy-3a-hydroxy-20S-adthoxymethyl-B-homo-7-0xa-5a~
15 pregnan-6-on, Fp.: 92-93,5°C )
2c-Acetoxy-3a-hydroxy-20S~-methoxydthoxymethyl~B~homo-
7-oxa-5a-pregnan-6-on, eine amorphe Substanz
- - - 3B-Acetoxy-2B-hydroxy-20S-dthoxymethyl-B-homo-7-0oxa-5a-
20 pregnan-6-on, Fp.: 97-98°C

- 2a-Acetocy-3a-hydroxy-20S-dthoxymethyl-B-homo-6-oxa-5a~
pregnan-7-on, Fp.: 111-112,500

25
30
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- Die erfindungsgemifien Verbindungen stellen in der Regel
- kristalline farb- und geruchlose Substanzen dar, die
séhwerlﬁslich in Wasser, bedingt 18slich in aliphatischen
Kohlenwasserstoffen wie Petroldther, Hexan, Pentan, und
5 Cyclohexan, gut 16slich in halogenierten Kohlenwasserstof-
fen wie Chloroform, Methylenchlorid, Tetrachlorkohlenstoff,
aromatischen Kohlenwasserstoffen wie Benzol, Toluol und
. Xylol, Athern, wie Didthyldther, Tetrahydrofuran und
Dioxan, Carbonsdurenitrilen wie Acetonitril, Ketonen wie
10 Aceton, Alkoholen wie Methanol und Athanol, Carbonsiure-
amiden wie Dimethylformamid und Sulfoxiden wie Dimethyl-

sulfoxid.

Die folgenden Beispiele erldutern die Anwendungsmglich-
15 keiten der erfindungsgemiflen Verbindungen, die in Form

der oben angegebenen Zubereitungen erfolgte.

20

25

35 7. -
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BEISPIEL 5

Sojabohnen wurden mit den erfindungsgemifien Verbindungen

gelést im LSsungsmittel mit umgerechnet 50 g Wirkstoff/
5 100 kg Saatgut gebeizt.

- Zur XKeimung wurden die Samen in Glasstutzen mit 3 ml Was-
ser gelegti. Nach 7 Tagen Kultur bei 25°C wurden folgende
Symptome bewertet:
10
Verkiirzung und Verdickung des Hypokotyls, Verdrehung des
Hypokotylhalses, Reduktion der Wurzelanlagen.

Die Bewertung erfolgte noch durch Bonitur nach dem Sche-
15 ma O - 4, wobei O = keine Wirkung und 4 = stirkste Wir-
kung bedeuten.

— L Erfindungsgemidfle Verbindungen Symptombewertung

20 .
2a, 3a-Dihydroxy-20S-dthoxymethyl-
B-homo-7-0xa~5a-pregnan-6-on L
2a, 3¢-Dihydroxy-20S~(2'methylpropyl-
oxymethyl)-B-homo-7-o0xa-5a¢-pregnan-
-on b

25 2a, 3a-Dihydroxy-20S-methoxymethyl-B-
homo =-7-oxa-5c-pregnan-6-on 3
Za,3a-Dihydroxy-20§-methoxy§thoxyf
methyl-B-homo-7-~o0xa-5a-pregnan-6-on 2
Kontrolle 0

30 '
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. BEISPIEL 6

Beta-Riiben wurden im Gewdchshaus angezogen und in-Hydro-
Kulturgefdfle mit 5 und 10 ppm der Wirkstoffe, die als
5 pulverformige Zubereitungen vorlagen, behandelt. Nach

10 Tagen wurde die Verldngerung der Blidtter und der Rii-

bendurchmesser im Vergleich zur Kontrolle festgehalten.

Es wurden die auf die Kotyledonen folgenden Bldtter be-

riicksichtigt.

10
Erfindungsgemife ppm Prozentuale Prozentualer
Verbindungen Wirkstoff Verlidngerung Riibendurch-

der Bladtter messer
2a,3a-Dihydroxy- L2 6 7 _

15 20S-idthoxymethyl- 5 162 | 141 | 383 142
B-homo-7-oxa-3a- 4, 121 | 100 | 383 145
pregnan-6-on
2a,3a¢-Dihydroxy-
20S-propoxymethyl- 5 102 102 | 233 115
B-homo-7-oxa-5a~

20 pregnan-6-on 10 114 | 105 | 317 115
Es zeigt sich, daB die erfindungsgemifien Substanzen zu

25 einer intensiven Stimulation des vegetativen Wachstums

bei Riiben fiihren, was eine Ertragssteigerung bedingt.

i~

30
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.

. BEISPIEL 7

Auf Pinto-Bohnen wurden die Priifsubstanzen in einem
acetonhaltigen Lanolindl geldst appliziert. Die Appli-

5 kation erfolgte nachdem die zweiten Interriodien eine
Liange von 2 mm erreicht hatten. Es wurden 10, 50 und
100 ng Wirkstoff aufgetragen. Die Auswertung wurde
nach drei Tagen durchgefiihrt.

Im nachfolgenden sind die prozentualen Verléngerungen

10 und die Boniturnoten fiir das Internodienwachstum aufge-
fiihrt (in Klammern).
Die Boniturnoten beziehen sich auf den Grad der Kriimmung

und Verdickung der Internodien (von O bis 5).

15

' Erfindungsgemédfe .
d - 20 - Verbindungen 100 ng 50 ng 10 ng

2o, 3a¢-Dihydroxy~20S-dthoxy-
methyl-B-homo-7-0oxa~5a-
pregnan~-6-on 20 (4) 131 (4) 39 (1)

%a,Ba—Dihydroxy-ZOS-

2'methylpropyloxymethyl) - ’

25 B-homo-7-o0xa-5a~-pregnan- 39 (&) 25 (3) 0
6-on

Die Befunde zeigen, daB die erfindungsgemédfien Verbindun-
gen eine intensive Stimulation des vegetativen Wachstums

30 verursachen.
35
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) PATENTANSPRUCHE

1. Hexanor-Brassinolid-22-Ather der allgemeinen Formel

‘5

10 R0 S
3 i

worin Z die Gruppen

- C -0 = CH2 - oder «-0 - C = CH2
|
15
darstellt,
OR2 und OR3

R2 und R3 gleich oder verschieden sind und Wasserstoff

cis 2a, 3 oder 2B, 38 orientiert sind,

oder einen Acylrest aus der Gruppe Formylrest, 02—07-
20 Alkyl-CO-Rest, C2-C7-A1koxy~c1-C3-alkyl—C0—Rest oder
Aryl-CO-Rest und R23 einen gradkettigen oder verzweigten
Cl-C7 -Alkoxy-ci-c -alkyl-Rest

darstellen.

«Alkylrest oder einen C1-C

7 3

25 2. 2¢,30-Di-hydroxy-20S-propoxymethyl-B-homo-7-0oxa-5a-

pregnan-6-omn.

3. 2a,3a-Dihydroxy-20S-athoxymethyl-B-homo-7-0oxa-5a-

pregnan-6-on.

30 k. 2a,3a-Dihydroxy-20S-(2'-methylpropyloxymethyl)-B-

homo-7-o0xa-5a~pregnan-6-on.

5. 2a,3a-Dihydroxy-20S-(2',2'-dimethylpropyloxymethyl) -

B-homo-7-0xa-5a¢-pregnan-6-on.

6. 2a,3c-Dihydroxy-20S-(n-pentyloxymethyl)-B-homo-7-oxa~-
35 5¢-pregnan-6-on.

2
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. 7« 28,38-Dihydroxy~20S~-propyloxymethyl-B-homo-7-oxa~

Sa-pregnan-6-on.

8. 28,38-Dihydroxy-20S-methoxymethyl-B-homo-7-o0xa~ '

Se-pregnan-6-on.

i 9. 28,3B8-Dihydroxy-20S-idthoxymethyl-B-homo-7-0xa-
5z-pregnan-6-on.
10. 28, 3B8-Dihydroxy-20S-dthoxymethyl-B-homo-6-oxa-
S5a-pregnan-7-on. )
10 11. 2a,3¢-Dihydroxy-20S-dthoxymethyl-B-homo-~7-o0xa-

S5a-pregnan-6-on.

12, 2¢,3a-Dihydroxy-20S-methoxymethyl-B-homo-7-oxa-

5a-pregnan-6-on.

‘15 13. 2a,3a-Dihydroxy-20S-dthoxymethyl-B-homo-6-oxa-
Se-pregnan-7-on.

14. 2a,3a-Dihydroxy-20S-butoxymethyl-B-homo-7-oxa-
Sa-pregnan-6-on.

15. 2a,3ax~Dihydroxy-20S-2',2'~dimethylpropoxymethyl-

20 B-homo-7-0xa=-5a~-pregnan~-6-on.

16. 2a,3c¢-Dihydroxy-20S-methoxyidthoxymethyl-B-homo-

7-oxa-5a-pregnan-~6-on.

17. 2a,3a~Dihydroxy-20S~-propoxyadathoxymethyl~B~-homo~
. 25 7-oxa-5c~pregnan-6-on.

18. 2a,3e-Dihydroxy-20S-methoxydthoxymethyl-B-homo-

6-oxa-5a-pregnan-7-on.

19. 2a,3a-Dihydroxy-20S-butoxyidthoxymethyl-B-homo-

7-oxa-5a-pregnan-6-on.

30
20. 2a-Acetoxy-3a-hydroxy-20S-methoxymethyl~-B-homo-

7-oxa-5a¢-pregnan-6-on.

21, 2c-Acetoxy-3a-hydroxy-20S-dthoxymethyl-B-homo-

7-oxa-5a-pregnan-6-on.
35 '
22. 2a~Acetoxy~3a-hydroxy-20S-methoxydthoxymethyl-~

/{/ﬂ\\ B-homo-7-oxa-5a-pregnan-6-on. -13-

nschrift: Schering Aktiengesaiischaft, Postfach 85 03 11, D-1000 Berlin 85 - Fur Besucher SerinWeaaing, Muiersirade 170-178 - Tezegram;'ne' Screnngcheme Sen

Vorstand: Dr. Herpert Asmis. Dr Chnistian Brunn. Dr. Heinz Hannse. Herst Kramo. Dr Kiaus Ponie. D Horst Witzer - Vorsitzender des Aufsicntsrats tans-Jurgen Hama
Sitz der Geseiscnaft Berun und Bergkamen  hanaelsregister. AG Char'ottendurg 23 HRE 283 und AG Kamen HRB 0061  Seruner Commerzbank AG. Bemn, Konto-!
108700600. Barkieitzahi 10040000 Beruner Manaets- und Franxfurier Bank Berin Konto-Nr. 70045224, Bankietzant 100 20200 - Dautsche Sank Bern AG. Konto-!
2415008, Bankienzani 10070000 Postscheckamt Berin West. Konto-Nr. 11 75-101. Banxieitzani 100100 10

[LEHN R

Foumtatm Ni




. 'Schering Aknengeselischaft SCHEHIN
Gewaerblicher Rechtsschutz -3- G

-

. 23. 3B-Acetoxy-2B-hydroxy-20S-3dthoxymethyl-B-homo-
7~-oxa=-5a-pregnan-6-on. '

2L, 2«¢-Acetoxy-3e-hydroxy-20S-ithoxymethyl-B-homo-

6-oxa-5¢-pregnan-7-on.

5
i 25. Verfahren zur Herstellung von Hexanor-brassinolid-22-
. ' dthern gemdB Anspriichen 1 bis 2%, dadurch gekennzeich-
. net, daB man Verbindungen der allgemeinen Formel
10 CH20R23
iz
15
mit Chlortrimethylsilan und Zink zu Verbindungen der
allgemeinen Formel
CH20R23
20
’ ITI
2
Hl
25 0
umsetzt, worauf die Verbindungen der Formel III durch
- Osmiumtetroxid-katalysierte Hydroxylierung mit t-Butyl-
hydroperoxid oder mit N-Methyl-morpholin-N-oxid zu Ver-
bindungen der allgemeinen Formel
30 )
- Iv
35
(~ -
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umsetzt, oder Silberacetat und Jod in widBri-

ger Essigsiure unter Bildung von Verbindungen der allge-
meinen Formel

v
RZO

HO

I
0

einwirken laB8t, darauf die Verbindungen der Formel IV

= 4 TTH)

oder der Formel V mit Pers&duren unter Bildung von Ver-

bindungen der allgemeinen Formel

CH2°0—R23

VI
(R?_)-HO

‘HO

behandelt, bei denen gewiinschtenfalls auch die 22-
Hydroxylgruppe durch Umsetzung ihres 22-Sulfonsidure-
esters mit einem Alkalialkoholat veridthert wird, worin

R2 und R23 die oben genannte Bedeutung haben.

26, Mittel mit wachstumsregulatorischer Wirkung fiir Pflanzen,
gekennzeichnet durch einen Gehalt an mindestens einer

Verbindung gemdB den Anspriichen 1 bis 24,

27. Mittel mit wachstumsregulatorischer Wirkung fiir Pflanzen,

gemdB Anspruch 26 in Mischung mit Triger- und/oder Hilfs-
stoffen.

28. Mittel gem#B Anspriichen 26 und 27 zur Beeinflussung des

vegetativen und generativen Wachstums bei Leguminosen,

insbesondere Soja.

. . -5-
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. 29. Mittel mit wachstumsregulatorischer Wirkung fiir Pflan-

zen gemdB Anspruch 26, hergestellt nach Verfahren gemdld
Anspruch 25.

5 AR,

10
15
20
25
30
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