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142. Adolf Butenandt und Lieselotte Poschmann: Uber die
photochemische Umwandlung «.3-ungesiittigter Steroidketonme unter
der Wirkung ultravioletten Lichtes (II. Mitteil.*)).

[Aus d. Kaiser Wilhelm-Institut fiir Biochemie, Berlin-Dahlem.]
(Eingegangen am 17. Juli 1940.)

Vor einiger Zeit*) wurde im Anschlul3 an eine Notiz von E. Bergmann
und Y. Hirshberg?) iiber die , Photochemie des Cholestenons* der Befund
mitgeteilt, dall «.p-ungesittigte 3-Oxo-Derivate der Steroide von der allge-
meinen Formel I, zu denen die wichtigsten Steroidhormone gehoéren, bei
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der Bestrahlung mit ultraviolettem Licht unter Ausschlull von Sauer-
stoff rasch in charakteristischer Weise verindert werden und in gut kry-
stallisierte, schwer 16sliche und sehr hoch schmelzende bimolekulare
Umwandlungsprodukte iibergehen. Die chemische Konstitution dieser
Bestrahlungsprodukte, die wir durch die Vorsilbe ,,Lumi‘“ kennzeichnen
wollen?), ist im einzelnen noch nicht ermittelt. Ein von H. H. Inhoffen
und Huang Minlon?) vorgeschlagener Formeltypus II steht zwar mit allen
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bisher bekannten FEigenschaften der Lumi-Derivate in Ubereinstimmung,
bedarf aber noch der Sicherung.

Wir haben uns weiter mit der Aufklirung der Vorginge beschiftigt, die
bei der Bestrahlung der a.[3-ungesittigten Steroidketone stattfinden, und
vor allem die Frage zu entscheiden versucht, welche Stoffe neben den nur

*) I. Mitteil.: A. Butenandt u. A. Wolff, B. 72, 1121 [19397.

1) Nature [London] 142, 1037 [1938].

2) Die in B. 72, 1123 [1939] beschriebenen Bestrahlungsprodukte erhalten somit die
Bezeichnung ,,Lumi-cholestenon*, , Lumi-progesteron’” und , Lumi-testosteron-pro-
pionat”, 3) Naturwiss. 27, 167 [1939].
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in etwa 10—20-proz. Ausbeute anfallenden Lumi-Derivaten des wahrschein-
lichen Typus IT entstehen. Am Beispiel des Cholestenons (Ia) und Testo-
steron-propionats (Ib) haben wir feststellen kdnnen, dal bei der Ultra-
violettbestrahlung intermolekulare Reduktionsvorgidnge stattfinden,
die zur Bildung bimolekularer Pinakone des Typus III fiihren?). So
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wurde bei der Ultraviolettbestrahlung des Cholestenons in reinem Hexan
in einer Ausbeute von 49, das Cholestenon-pinakon (IIIa) gefalit und
bei der Bestrahlung von Testosteron-propionat in einem Gemisch von Benzol-
Hexan (1:10) in einer Ausbeute von 29, das entsprechend konstituierte
Propionat des Testosteronpinakons (IIIb).

Die Konstitution dieser Bestrahlungsprodukte folgt aus der Tatsache,
daB sie identisch sind mit den Reduktionsprodukten, die man aus Cholestenon
bzw. Testosteron-propionat unter Verwendung von Natriumamalgam in
alkoholisch-essigsaurer Losung bereiten kann. Auf diese Weise ist das
Pinakon IITa aus Cholestenon bereits von A. Windaus?®) dargestellt worden.
Ein direkter Vergleich der nach beiden Methoden hergestellten Stoffe ergab
ihre Identitat. Die Uberfiihrung des Testosteron-propionatsin sein Pinakon IIIb
mit Natriumamalgam wurde von uns durchgefuhrt und wird im Versuchsteil
der vorliegenden Arbeit beschrieben.

Die Pinakone des Typus III zeigen ein interessantes Verhalten. Da sie
keine Absorption im Ultraviolett besitzen, erweisen sie sich als bestandig
gegen weitere Bestrahlung in Hexan- oder Benzollosung. Setzt man sie
hingegen in Chloroformlésung dem Sonnenlicht aus, so erfolgt sofort eine
Reaktion, die sich durch eine starke Anderung der optischen Drehung und
durch Gelbfirbung der Losung kundtut. Nach kurzer Zeit scheiden sich aus
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4) Die Bildung von Pinakonen aus Ketounen unter der Einwirkung von Licht ist
bereits mehrfach beobachtet worden. So geht Acetophenon oder Benzophenon in
Gegenwart von Alkoholen bzw. auch von Buttersiure in ihre Pinakone iiber. Vergl
Ciamician u. Silber, B. 33, 2912 [1900]; 36, 1577 (1903]; 44, 1280 [1911%; E. Paterno,
C. 1915 11, 177. 5) B. 39, 521 r1906].
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den so behandelten Losungen der Pinakone neue, gut krystallisierte, schwer
losliche Abwandlungsprodukte aus, die durch eine hohe negative Drehung
und durch eine charakteristische Absorption im Ultraviolett (Maximum
313 mp in CHCIl;, £ um 50000; s. Abbild.) gekennzeichnet sind. Es handelt
sich um die Verbindungen des Typus IV, die durch Abspaltung von 2 Mol.
Wasser aus den Pinakonen ent-

stehen und durch die fortlaufende el s

Konjugation von 4 Doppelbin- ¥
dungen ausgezeichnet sind. Aus
dem Pinakon des Cholestenons
entsteht auf diese Weise der
Kohlenwasserstoff C;,Hg (IVa),
der bereits von Windaus®5) durch 40000;
Behandlung des Pinakons mit
Essigsdureanhydrid in Chloro-
formlésung dargestellt wurde.
Aus dem Pinakon des Testo- 3pp0p;
steron-propionats entsteht die
entsprechend  gebaute  Ver-
bindung IVb. Die im Formeltyp
IV zum Ausdruck gebrachte Lage
der Doppelbindungen in ihrer
Verteilung iiber die Ringe A und
B, bzw. A’ und B’ halten wir ge-
mab den von H. E. Stavely und
W. Bergmann?®) gefundenen Ge- 190007
setzmaBigkeiten fiir die wahr-
scheinlichste. In Ubereinstim-
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die Ultraviolettspektren?) der be- Ultraviolettabsorption der Stoffe

schriebenen Produkte. IVa (--0---) und IVb (—x—) in CHCL.
Der Ubergang der Pinakone Aufgenommen von Dr. H. Dannenberg.

III in ihre Wasserabspaltungs- N To

produkte IV unter der Einwir- = .q <log 7 e

kung von Sonnenlicht auf ihre

Chloroformlésungen ist wohl zweifellos auf die katalytische Wirkung von Chlor-
wasserstoff zuriickzufithren, der sich durch Zersetzung des Chloroforms bildet.
Diese Auffassung wird bestitigt durch die Tatsache, dafl die Wasserabspaltung
IIT — IV in Alkohol- oder Benzol-L6sung nach dem Zusatz von geringen
Mengen Salzsiure in gleicher Weise bereits im Dunkeln vor sich geht.

Die Frage, welche weiteren Bestrahlungsprodukte sich aus den Steroid-
ketonen I unter der Wirkung des ultravioletten Lichtes bilden, bedarf noch
der Klirung. In den Mutterlaugen der bisher charaktersierten Bestrahlungs-
produkte IT und III haben sich bei unserer Arbeitsweise stets noch etwa 25 9,
unverindertes Ausgangsmaterial I finden lassen. Unter Beriicksichtigung

¢) Journ. organ. Chem. 1, 567, 575 [1937].
%) vergl. H. Dannenberg, Ultraviolettabsorption der Steroide; Abhdlg. der
PreuB. Akad. d. Wissensch, 19389, Nr. 21.
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dieses Umstandes sind bisher erst etwa 509, des eingesetzten Materials in
Gestalt von charakterisierten Verbindungen gefal3t worden.

Der Deutschen Forschungsgemeinschaft und der Schering A.-G.,
Berlin, sei fiir die Unterstiitzung unserer Arbeit gedankt.

Beschreibung der Versuche.
1) Ultraviolettbestrahlung des Cholestenons.

Bei der Bestrahlung von Cholestenon unter LuftabschluBl in reinem
Hexan mit dem ultravioletten Licht der Hanauer Quarzlampe (Abstand
etwa 20 cm) scheidet sich das von E. Bergmann!) und H. H. Inhoffen3)
beschriebene Lumi-cholestenon (Ila) aus ([ap: ~-36 bis 379), das bei 48-stdg.
Bestrahlung in einer Ausbeute von 11-—129, entsteht.

Aus den Hexan-Mutterlaugen dieses Produktes fillt nach dem Einengen
ein weiteres Bestrahlungsprodukt aus, das um 200° schmilzt und eine Drehung
von [a]p: +-85° (in CHCl,) zeigt. Nach dem Umkrystallisieren aus Benzol-
Alkohol zeigt die optische Drehung einen Wert [«]p: +103° (6.2 mg in 2 ccm
CHCl,, t 21°, o: +0.3219). Ausb. 49,.

4.753 mg Sbst.: 14.635 mg CO,, 4.97 mg H,0, 0.009 mg Riickstand.

CyHeO,. Ber. C 84.08, H 11.77. Gef. C 84.14, H 11,72,

Das neue Bestrahlungsprodukt ist leicht I6slich in Chloroform und
heilem Benzol, schwer loslich in Hexan und in Alkohol. Es zeigt keine
charakteristische Absorption im Ultraviolett und ist sicher identisch mit dem
nach A. Windaus?®) durch Behandeln von Cholestenon mit Natriumamalgam
dargestellten Pinakon IIIa, fiir das in der Literatur ein Schmelzpunkt von
221° (nach Sintern) angegeben worden ist. Das von uns nach der
Methode von Windaus dargestellte Vergleichspriparat zeigte im Mikro-
schmelzpunktsapparat nach Kofler einen Schmp. von 185—1929, im Kupfer-
block erhitzt, schmolz es (nach Sintern) bei 220—222° zu einer triiben
Schmelze zusammen, die bei 240—245° klar wurde. Ebenso verhielten sich
unser Bestrahlungsprodukt und eine Mischung beider Stoffe.

In einer reinen Benzollssung wird das Pinakon des Cholestenons bei
weiterer Belichtung nicht verdndert. Unmittelbar nach Zusatz von sehr
wenig verdiinnter Salzsdure zeigt seine Benzolldsung jedoch einen plstzlicken
Drehungsanstieg, dessen hochster Wert zu ap: +260° ermittelt wurde; nach
2-stdg. Stehen im Dunkeln krystallisiert aus dieser Losung direkt das Ab-
wandlungsprodukt IVa in feinen Nadeln. Der gleiche Stoff scheidet sich aus,
wenn man eine Chloroformlésung des Pinakons I11a dem Sonnenlicht aussetzt.

Das Abwandlungsprodukt IVa krystallisiert aus Cyclohexan in Nadeln,
die nach gelinder Zersetzung ab 170° bei 244--246° (Kofler) schmelzen.
[a]5: —230° (7 mg Sbst. in 5 ccm CHC,, t 229 o: —0.323). Das Absorptions-
spektrum mit einem Maximum bei 313 my ist in der Abbild. wiedergegeben.

5.047 mg Sbst.: 16.275 mg CO,, 5.320 mg H,0, 0.004 mg Riickstand.

C,Hy. Ber. € 88.20, H 11.80. Gef. C 88.05, H 11.80.

Das Abwandlungsprodukt IVa erwies sich als identisch mit dem bereits
von Windaus® aus dem Pinakon des Cholestenons durch Erhitzen mit
Essigsdureanhydrid in Chloroform dargestellten Kohlenwasserstoff Cj,Hgg.
Die Untersuchung eines aus dem Pinakon nach dieser Methode dargestellten
Vergleichspriparates ergab die Identitit beider Stoffe.

Aus der Muttertauge des Bestrahlungsproduktes IITa konnten nach dem Trennen
in Keton- und Nichtketonfraktionen 259 an unverindertem Cholestenon wieder-
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gewonnen werden. Etwa 060 9% des eingesetzten Ausgangsmaterials sind bisher nicht in
einheitlicher Form gefalt worden oder eindeutig charakterisierbar gewesen.

2) Ultraviolettbestrahlung des Testosteron-propionats.

Bei der Bestrahlung einer Ldsung von Testosteron-propionat in
einem Gemisch von Benzol-Hexan (1:10) mit ultraviolettem Licht oder
intensivem Sonnenlicht unter Luftabschlul3 im Quarzgefdll fallt nach kurzer
Zeit das von Butenandt und Wolff*) beschriebene L,umi-testosteron-
propionat (IIb) aus. Nach 72-stdg. Bestrahlung wurden aus 3 g Testo-
steron-propionat 577 mg isoliert. Schmp. 350—355°.

4.502 g Sbst.: 12.645 mg CO,, 3.760 mg H,0.

C,4He,Og. Ber. C 76.67, H 9.38. Gef. C 76.61, H 9.35.

Aus den Benzol-Hexan-Mutterlaugen des Lumi-testosteron-propionats
fallt nach dem Einengen in der Kilte ein weiteres Bestrahlungsprodukt, das
Pinakon IIIb, aus, das nach dem Umlésen aus Alkohol unter vorherigem
Sintern bei 223° schmilzt. Ausb. 60 mg. [x]p: +75° (8 mg Sbst. in 2 ccm
CHCl;, t 23% o: + 0.2989).

5.252 mg Sbst.: 14.685 mg CO,, 4.510 mg H,O.

CoHe0p. Ber. C 76.46, H 9.63. Gef. C 76.26, H 9.61.

Das Pinakon IIIb spaltet bei mehrfachem Umlgsen aus Alkohol oder
bei der Bestrahlung seiner Chloroformlgsung mit Sonnenlicht 2 Mol. Wasser
ab und geht in ein schwer l6sliches Abwandlungsprodukt IVb vom Schmp.
275-—280° (Zers. ab 230% iiber. [a]5: —272° (3.6 mg Sbst. in 2 ccm CHCly,
t 229, a: —0.488%). Es zeigt in Chloroformlésung ein Absorptionsmaximum
bei 313 my, £ = 50000 (s. Abbild.).

4.097 mg Sbst.: 12.100 mg CO,, 3.52 mg H,0.

CaHgsO,. Ber. C 80.67, H 9.55. Gef. C 80.58, H 9.61.

In den Mutterlaugen des Pinakons IIIb findet sich noch etwas unverindertes Testo-
steron-propionat. Bei einem Bestrahlungsansatz mit 2.8 g Testosteron-propionat im
Sonnenlicht wurden bisher isoliert:

520 mg Lumi-testosteron-propionat (IIb), 60 mg Pinakon IIIb uud 760 mg
Ausgangsmaterial.

Damit sind etwa 48 9% des eingesetzten Materials in einheitlicher, charakterisierter
Form zuriickgewonnen. Die restlichen Mutterlaugen werden niher untersucht.

Reduktion von Testosteron-propionat mit Natriumamalgam.

700 mg Testosteron-propionat wurden in 30 ccm 96-proz. Alkohol
gelost und im Verlauf mehrerer Stunden mit 30 g 4-proz. Natriumamalgam
versetzt. Durch Zusatz von Essigsiure wurde die Losung schwach sauer
gehalten. Der ausgeschiedene Niederschlag wurde abfiltriert, gut mit Wasser
gewaschen und aus Alkohol umkrystallisiert. Lange Nadeln; [«]5: +75°
(14.7 mg Shbst. in 2 cem Chloroform, t 23%, a: 4 0.221%, Schmp. 222—225°
(Paraffinbad), 211—218° (Kofler) (unt.Zers.). Ausder Mutterlauge wurdeeine
Fraktion mit dem héheren Schmp. 247—252° (Kofler), [a]5: +77° gewonnen,
die nach mehrmaligem Umlésen aus Alkohol und Animpfen mit dem niedriger
schmelzenden Pinakon ebenfalls bei 225° (Paraffinbad) schmolz.

5.143 mg Sbst.: 14.415 mg CO,, 4.470 mg H,O.

CuHgO,. Ber. C 76.46, H 0.63. Gef. C 76.44, H 9.72.

Durch Zusatz von wenig Salzsiure zur alkoholischen Lésung des Pinakons
wurde das Wasserabspaltungsprodukt IVb erhalten, Schmp. 275—280°
(Kofler), Zers. ab 2300



