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277. Photochemische Reaktionen
24. Mitteilung )

Die UV.-Bestrahlung von Testosteron und 3-Oxo0-173-acetoxy-A41%-
androstadien
(Vorlaufige Mitteilung)
von B. Nann, D. Gravel, R. Schorta, H. Wehrli, K. Schaffner und O. Jeger
Herrn Professor Dr. TaH. PoSTERNAK zum 60. Geburtstag gewidmet

(24. VIIT. 63)

Das photochemische Verhalten von o, f-ungesittigten Ring-A-Ketonen der
Steroid-Reihe wurde schon von mehreren Arbeitsgruppen an den Beispielen von
3-Oxo0-A%-cholesten®-41) Progesteron?¢), Testosteron?°?) und 10«-Testosteron?#)
untersucht, wobei mit zwei Ausnahmen?%€) lediglich dimere Reaktionsprodukte
isoliert worden sind. In der vorliegenden Mitteilung berichten wir nun iiber die Er-
gebnisse von UV.-Bestrahlungsversuchen, die bisher mit Testosteron (1) sowie
3-Ox0-17 p-acetoxy-A'*-androstadien (22) erzielt worden sind.

A. Bestrahlungsversuche mit Testosteron (1) und seinem Acetat

Eine 0,016 M Losung von Testosteron (1) in {-Butanol wurde bel Zimmertem-
peratur mit dem ungefilterten Licht eines Quecksilber-Hochdruckbrenners??) be-
strahlt. Nach 15stiindiger Versuchsdauer konnten vom angefallenen Reaktions-
gemisch nebst 489, unverdndertem Ausgangsmaterial (1) zwei [somere abgetrennt
werden: 23%; der Verbindung 2 und 99 des bereits bekannten Hydroxy-ketons 44).
In kleiner Menge (ca. 2%,) wurde als driftes Photoprodukt der t- Butylester 3 isoliert,
dessen Entstehung durch eine nachtrigliche Spaltung des Cyclopentenons 2 und
Addition einer Losungsmittelmolekel zu erkliren ist. So liess sich 3 auch durch
vierstiindige Nachbestrahlung einer 0,007m Losung des Photoproduktes 2 in ¢-
Butanol in 20-proz. Ausbeute herstellen.

Die mit ihren spektroskopischen Daten zu vereinbarende Struktur der Photo-
produkte 2 {4,,,. = 234 mu, ¢ = 21800; v,,,, = 3610, 1700, 1678, 1595, 857, 849 cm1;
1y 23, Mitt.: J. Amer. chem. Soc. 85, 3033 (1963); 22. Mitt.: Helv. 46, 1599 (1963).

%) a) E. BERGMANN & Y. HIRSHBERG, Nature /42, 1037 (1938). - b) H. H. INHOFFEN & Huang-
MiNLoON, Naturwiss. 27, 167 (1939). - ¢) A. BuTeNaNDT & W. WorFrF, Ber. deutsch. chem.
Ges. 72, 1121 (1939). — d) A. BuTENaNDT & L. POSCHMANN, thid. 73, 893 (1940). — ¢) A. BUTE-
NaNDT & [.. KarrsonN-PoscuMANN, G. FaIiLER, U. Scuiepr & E. BIEKERT, Liebigs Ann.
Chem. 575, 123 (1952). - f) W. W. KwiEg, B. A. SHOULDERS & P. D. GARDNER, J. Amer. chem.
Soc. 84, 2268 (1962): vgl. dazu H. DuTLER, C. GANTER, H. RyF, E. C. UrzINGER, K. WEIN-
BERG, K. SCHAFFNER, D). ArRIGONT & O. JEGER, Helv. 45, 2346 (1962), Fussnote 14. — g) H.
WEHRLI, R. WENGER, K. SCHAFFNER & O. JEGER, #bid. 46, 678 (1963).

%) a) Q 81. ~ b) NK 6/20 (beide QuarzLampPEN GMeH., Hanau}.

1) C. GaNTER, E. C. UTzINGER, K. SCcHAFFNER, D). ArIGONI & O. JEGER, Helv. 45, 2403 (1962).
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6 =0,77/s CH,-18, 1,15/s CH;-19, ca. 2,3-2,8/m CH,-1 und -2, ca. 3,7/6 CH-17,
5,99/t/] = 1,5 HzCH-4] und 3 [v,,,. = 3620, 1720, 1632, 890 cm~1; 6 = 0,75/s CH;-18,
1,02/s CH4-19, 1,45/s (CH,)4C, ca. 3,7/6 CH-17, 4,71 + 4,84/2 breite s CH,-4] wurde
durch die im Formelschema 2 zusammengefassten experimentellen Verkniipfungen
unter sich und mit O-Acetyl-1-dehydro-testosteron (11) und O-Acetyl-B-nor-
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testosteron (16)3) bewiesen. Die Ozonisationsprodukte der O-Acetyl-Derivate 5 und 6
konnten in denselben Acetoxy-ketosdure-methylester 7 umgewandelt werden. Oxy-
dation von 5 mit Chrom(VI)-oxid unter drastischen Reaktionsbedingungen lieferte
in 20-proz. Ausbeute eine Acetoxysdure 8, die zusitzlich als Methylester 9 charak-
terisiert wurde. Alkalische Hydrolyse von 8 ergab die Hydroxysiure 109), die
auch durch Ozonisation von O-Acetyl-1-dehydro-testosteron (11) und anschliessende
Behandlung mit Wasserstoffperoxid und alkalischer Hydrolyse hergestellt werden
kann?)8). Die Acetoxysiure 8 wurde schliesslich iiber das — direkt als Rohprodukt
weiterverarbeitete — Sdurechlorid 12 [»,,. = 1780 cm~! (—COCl)] und den Benzyl-
thiolsdureester 13 [v,, = 1667 cm—! (—COS—); §=4,07/s —S—CH,—CgHj,,
7,23/s—C¢H;] in den Aldehyd 14 {v»,,. = 2700, 1725, 1250 cm~!; § = 9,40/s CH-5]
iibergefithrt, der als 2,4-Dinitrophenylhydrazon analysiert wurde. Die Umsetzung
von 14 mit Carbithoxymethylen-triphenylphosphoran?® nach WitTic ergab ein
Gemisch, das direkt in alkalischer Losung katalytisch hydriert wurde, wobei die
Bishomo-hydroxysiure 15 anfiel. Die gleiche Siure 15 liess sich auch aus O-Acetyl-
B-nor-testosteron (16) herstellen, indem dieses ozonisiert und die resultierende
Acetoxy-ketosdure 17 nach HuANG-MINLON reduziert wurde.

Unter den oben beschriebenen Reaktionsbedingungen der Bestrahlung von
Testosteron (1) wurde in kleiner Menge (ca. 0,5%) auch die Bildung eines dimeren
Photoproduktes vom Strukturtypus 18 nachgewiesen (vgl. unten), die erwartungs-
gemdss durch Erhéhung der Konzentration an Ausgangsmaterial gefordert wurde.

Die wesentliche Beeinflussung des Reaktionsbildes durch die Art des verwendeten
Losungsmittels wird eindriicklich durch die Resultate der Bestrahlung von O-
Acetyltestosteron in Diithylither und Athanol mit einem Quecksilber-Niederdruck-
brenner (909, der Emission bei 2537 A)?") bei Zimmertemperatur belegt.

Von dem Reaktionsgemisch der 24stiindigen Bestrahlung einer 0,015M Lésung von
O-Acetyltestosteron in Ather konnten bisher vier Photoprodukte abgetrennt und identi-
fiziert werden: 29, des Dimeren 182°), 309, des Pimakons 19, sowie je 159, der
Didithylither-Addukte 20a und 20b. Die beiden Photoprodukte 18 [»Y“° = 1722,
1686, 1250 cm~'] und 19 (v, = 3610, 3540, 1724, 1670, 1255 cm—'; 6 = 0,82/s CH,-18,
1,04/s CH,-19, 2,03/s 17-OCOCH,, ca. 4,6/6 CH-17, 5,33/s CH-4] entsprechen struk-
turell den analog gebauten, bereits beschriebenen Verbindungen aus O-Propionyl-
testosteron?¢), Die von BUTENANDT 2% ¢) fiir das Cyclobutanderivat bevorzugte anti-
Anordnung der Molekelhdlften wird im Falle von 18 durch das NMR.-Spektrum
gestiitzt, in welchem bei ¢ = 2,85 und 3,00 [nebst § = 0,77/s CH,-18, 0,91/s CH,-19,
2,04/s 17-OCOCH,, ca. 4,6/6 CH-17] zwei Singlett-Signale je einem tertidr gebun-
denen, isolierten Proton in «-Stellung zur Ketogruppe (C-4 und C-4') zuzuordnen
sind. Die urspriinglich denkbare Auswahl von sechs moglichen Formelvarianten

5) J. Joska, J. Fajko§ & F. Sorm, Coll. Trav. chim. Tchécoslov. 25, 1086 (1960).

§) E. Caspi, B. Tagur KuaN & S. N. BALASUBRAHMAaNYAM, Tetrahedron 78, 1013 (1962).

) Unveréffentlichte Versuche von M. CEREGHETTI und C. GANTER (Diss. ETH, 1963).

) Vgl. dazu E. Casp1 ¢f al.®); der in der vorliegenden Arbeit erbrachte Beweis der Struktur 10,
und insbesondere der Konfiguration des asymmetrischen Kohlenstoffatoms 10, des Ozoni-
sationsproduktes aus 11 ist mit einem stereospezifischen (synchronen) Ablauf der vorgeschla-
genen®) Umlagerung eines intermedidr gebildeten Bishydroxy-peroxids vereinbar.

9) O. IsLER, H. GutmMANN, M. MonTAvON, R. RUEGG, G. RyseEr & P. ZELLER, Helv. 40, 1242
(1957).
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fiir das Cyclobutan-Dimere?t) wird somit auf die drei stereoisomeren Strukturen
18a—c reduziert. Die Pinakon-Struktur 19 des zweiten Produktes folgt aus dessen
Spaltung mit Perjodsdure in O-Acetyltestosteron. Die sich weitgehend deckenden
spektroskopischen Daten der Didthylither-Addukte 20a und 20b [z. B. 20a: v,
= 3570, 1723, 1658, 1260 cm™'; 6 = 0,81/s CH,-18,1,05/s CH,-19, 1,18/t/] = 7 Hz (3 H)
2,03/s 17-OCOCH,, ca. 3,5/m (4 H), ca. 4,6/6 CH-17, 5,14/s (1 H)] lassen vermuten,
dass ein Stereoisomerenpaar — wahrscheinlich die beiden 3-Hydroxy-3-(2’-dthoxy-)-
dthyl-A%-androsten-Verbindungen — vorliegt.

Aus dem ebenfalls komplexen Reaktionsgemisch der 15stiindigen Bestrahlung
einer 0,006M Lasung von O-Acetyltestosteron in Athanol konnte bisher lediglich
etn Reduktionsprodukt isoliert und identifiziert werden: 3-Oxo-17 B-acetoxy-5 a-andro-
stan |21; Ausbeute 209,]1%).

Iormelschema 3
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B. Bestrahlungsversuche mit 3-Oxo0-173-acetoxy-A4' *-androstadien (22)

In unsere Untersuchungen wurde auch die Verbindung 22 (1, = 227 my,
e = 11500; », . = 1722, 1680, 1660 (Schulter), 1613, 1255 cm™'; § = 0,86/s CH4-18,
1,24/s CH,-19, 2,05/s 17-OCOCH,, 2,87/d -+ 3,39/d (2 breite Signale)/J = 17 Hz
CH,-4, ca. 4,6/6 CH-17, ca. 5,45/b CH-6, 5,89/2d/] = ca. 0,75, 10,5 Hz CH-Z, 6,98/
d/] = 10,5 Hz CH-1] einbezogen, die durch Einwirkung von Zink in Athanol auf
3-Oxo-6-bromo-17 B-acetoxy-A1: *-androstadien 1) 12) hergestellt wurde. Die Sstiindige
Bestrahlung einer 0,012M Losung von 22 in Athanol mit dem ungefilterten Licht
eines Quecksilber-Hochdruckbrenners?®) ergab ein Gemisch, aus dem die dre:
Stereoisomeren 23 (Ausbeute 239%), 24 (Ausbeute 6%,) und 25 (Ausbeute 89%)
isoliert werden konnten13).

Der Strukturbeweis fiir die Photoprodukte 23 und 24, der sich auf ihre experi-
mentelle Verkniipfung mit dem O-Acetyl-Derivat 5 des Photoproduktes 2 aus

10y A ButenanDt, K. TscumrNing & G. HaniscH, Ber. deutsch. chem. Ges. 68, 2097 (1935).

1y S, KAUFMANYN, J. PaTaxkl, G. RosENKRANZ, J. Romo & C. DyERAssI, J. Amer. chem. Soc. 72,
4531 (1950).

12y Uber die Methode vgl. A. L. Nusssaum, G. B. Torriss, T. .. PorrER & E. P. OLIVETO,
J. Amer. chem. Soc. §7, 4574 (1959).

13 Bei 4stiindigen Bestrabhlungsversuchen in Dioxanldsung konnte bisher lediglich dic Bildung
der Photoprodukte 23 (Ausbeute 21%,) und 25 (Ausbeute 7%) nachgewiesen werden.
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Testosteron sowie mit den kiirzlich beschriebenen Verbindungen 434) und 45'4%)
stiitzt, wird im folgenden anhand des Formelschemas 5 besprochen. Ferner kann
die konstitutionelle Identitat des dritten Photoproduktes (25) mit den zwei Stereo-
isomeren 23 und 24 auf Grund von analog verlaufenden chemischen Umsetzungen
sowie der weitgehend miteinander iibereinstimmenden UV.-, IR.- [z. B. 23: 4, ==
267 mu, & = 8850; v, = 1722 (Schulter), 1707, 1680, 1573, 1255, 837 cm!] und
NMR.-Spektren von 23, 24 und 25 als gesichert betrachtet werden. Zudem zeigt
auch ein Vergleich der Massenspektren'®) einer Anzahl analoger Produkte (z. B.
26, 32, 40/28, 34/31, 37) eine auffallend grosse Ahnlichkeit der drei Verbindungs-
reihen.

Lormelschema 4

OAc

OAc

H' 25b,c

Hydrierung von 25 und 23 mit Palladiumkohle-Katalysator lieferte, unter Ab-
sdttigung der Doppelbindung sowie hydrogenolytischer Spaltung der 5,6-Bindung
des Dreirings, die Tetrahydroderivate 27 [Ausbeute 959%,; d = u. a. 0,79/s CH,-18,
1,00/s CH419] bzw. 33 [Ausbeute 859%; 6 = u.a. 0,80/s CH,-18, 0,87/s CH,-19].
Beide Verbindungen (27 und 33) konnten iiber die in reiner Form nicht gefassten
Athylenthioketale in die Alkohole 29 bzw. 35 umgewandelt werden. Bei der Ver-
wendung von RaNEY-Nickel als Katalysator liess sich dagegen die Doppelbindung
von 25, 23 und 24 selektiv absittigen unter Ausbildung der Dihydroderivate 30, 36
bzw. 41 [Ausbeuten je 60-709%,; keine UV.-Absorption; »,,,, = 1730, 1720 (Schulter),
1255 cm™!]. Die 178-Acetoxy-Verbindungen 25, 23, 24, 27, 33, 30 und 36 konnten
mit methanolischer Kaliumcarbonat-Losung bei Zimmertemperatur zu den ent-
sprechenden Hydroxyderivaten 26, 32 bzw. 40 (z. B. 32: 1, ,. = 267 mu, ¢ = 9520;
Voar = 3600, 1705, 1676, 1575, 841 cm~], 28 bzw. 34 (z. B. 34: »,,,, = 3630, 1735 cm™]
sowie 31 bzw. 37 {z. B. 37: »,,. = 3610, 1734 cm~!] hydrolysiert und diese wieder
zu den Ausgangsverbindungen zuriickacetyliert werden. Die Struktur der Photo-
produkte 23 und 24 — und insbesondere die Anwesenheit und Lage des Cyclopropan-
ringes sowie die Konfiguration der asymmetrischen Kohlenstoffatome 5, 6, 9 und
10 — folgt aus dem Ergebnis der Behandlung ihrer Dihydroderivate 36 und 41 mit
Chlorwasserstoif. Beide Verbindungen lieferten dabei in 30-40-proz. Ausbeuten das be-

14) C. GANTER, R. Warszawski, H. WEHRLI, K. SCHAFFNER & O. JEGER, Helv. 46, 320 (1963).
1) Die Massenspektren wurden von Herrn Dr. J. SeisL mit einem AEI-Massenspektrometer,
Mod. MS 2/H, bestimmt.
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reits oben beschriebene Cyclopentenon 5 sowie je ein gesittigtes Chlorcyclopentanon
[38 bzw. 42, beide in 35-proz. Ausbeuten]. Die signifikanten IR.- und NMR.-Absorp-
tionsbanden von 38 und 42 stimmen weitgehend miteinander iiberein {z.B. 38: v,,,,=
1720-1740 (breit), 1260 cm~!; § = 0,83/s CH;-18, 1,62/s CH;-19, 2,05/s 17-OCOCH,,
ca. 4,6/b CH-17]. Bei der Elimination von Chlorwasserstoff aus 42 mittels Silber-
stearat in siedendem Xylo}1¢) fiel ein bindres Gemisch an, aus dem das ungesittigte
Keton 43%) isoliert werden konnte. Die analoge Behandlung des Chlorcyclopentanons
38 lieferte ein Produkt, dem auf Grund seiner IR.- und NMR.-Daten (v, = 3005,
17151735 (breit), 1634, 1265, 898 cm!; § = 0,82/s CH;-18, 2,04/s 17-OCOCH,, ca.
4,65/6 CH-17, 4,78/breites s CH,-19] und seines Massenspektrums, das praktisch
deckungsgleich mit demjenigen von 43 ist, héchst wahrscheinlich die mit 43 an
C-5 epimere Struktur 39 zukommt. Die Ozonisation des Reaktionsgemisches, das
bei der Chlorwasserstoff-Elimination aus 42 resultierte, ergab einen Hinweis auf die
Struktur 44 fiir die in reiner Form nicht gefasste zweite Komponente, indem nebst
dem aus 43 sich ableitenden Diketon 45'4) ein Triketon entstand, dessen Massen-
und NMR.-Spektren [§ = 2,30/s Methylketon-Gruppierung] mit der Struktur 46
vereinbar sind.

Die raumliche Anordnung der spirocyclisch verbundenen Cyclopentenon- und Bicyclo(0, 1, 3]-
hexan-Teile der Photoprodukte 23 und 24, wie sie auf Grund der oben dargelegten chemischen
Verkniipfungen bewiesen wurde, erlaubt, zwei auffallende Differenzen in den NMR.-Spektren
dieser beiden Verbindungen zu interpretieren (vgl. Tabelle 1}. Die C(-4)}-Methylenprotonen von
23 sind durch ein Singlett charakterisiert, wihrend diejenigen von 24 eine ungleiche magnetische
Abschirmung anfweisen und zwei Dublett-Signale (J == 19 Hz) erzeugen. Die Vinylprotonen der

beiden Verbindungen geben ebenfalls zu den Signalen eines 4 X-Systems mit der fiir eine Cyclopen-
tenstruktur zu erwartenden Kopplungskonstante von 6 Hz!7) Anlass. Ein Vergleich der Feld-

19 C/‘/

H

b
positionen zeigt aber cinen auffallenden Unterschied zwischen den C(-1)-Protonen von 23
(0 = 7,25) und 24 (§ = 7,78). Modellbetrachtungen (23 = a und 24 = b) zeigen, dass die rdum-
liche Umgebung fiir beide Wasserstoffatome an C-4 von 23 im wesentlichen sehr dhnlich ist und
dieselben daher auch die gleiche chemische Verschiebung aufweisen miissen. Im Falle von 24

*) Die Konfiguration der asymmetrischen Kohlenstoffatome 5, 6, 9 und 10 ist in den Verbindun-
gen 25-31 noch unbekannt. — a) 1. H,, Pd-C/Benzol/Zimmertemp. (27, 33) 2. (CH,5H),,
BF,-Atherat/Eisessig/Zimmertemp. 3. RaNEev-Ni/Dioxan/Siedctemp. 4. K,COj/Methanol/
Zimmertemp. (->29,35) - b) 1. H,, Raney-Ni/Athanol/Zimmertemp. (->30, 36, 41) 2. K,CO4/
Methanol/Zimmertemp. (-~ 31, 37) — ¢) HCl/Chloroform/0°. — d) Ag-Stearat/Xylol/Siede-
temp. - e) 1. Oy/Essigester/—70°. 2. + H,0/Siedetemp. — f) Vgl. %) — g) Vgl 14).

F. ASINGER, Ber. deutsch. chem. Ges. 75, 660 (1942).

Zur analytischen Signifikanz der Abhingigkeit der J-Werte von der Ringgrésse bei vicinalen
Vinylprotonen in Cyclohexen- (J ~ 10 Hz) und Cyclopenten-Derivaten (J ~ 5-6 Hz) vgl.
z.B. H. DUTLER et al. ®), C. GANTER et al. 4) und 14), sowie die erst kiirzlich erschienenen Zu-
sammenstellungen und Diskussionen bei O. L. CHaAPMAN, J. Amer. chem. Soc. 85, 2014 {1963),
G. V. SMITH & H. KRrILOFF, ibid. 2016, und P. Laszro & P. v. R. ScCHLEYER, ibid. 2017.
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jedoch ist eines der C(-4)-Wasserstoffatome sterisch der Methylgruppe 19, das anderc dem Wasser-
stoffatom an C-6 benachbart, was ihre unterschiedliche Abschirmung hinreichend erklaren diirfte.
Dieselben raumlichen Verhiltnisse auf den beiden Seiten der Cyclopropan-Ebene kénnen auch fiir
die Differenz in den Feldpositionen der beiden Vinylprotonen an C-1 verantwortlich gemacht
werden. Beim Vergleich mit den betreffenden Signalen des dritten Photoproduktes, 25, (Singlett
fiir CHy-4 bei 6 = 2,44, Singlett fiir CH-1 bei 6 = 7,36), dessen Stereochemie zur Zeit noch nicht
abgeklart ist, drangt sich die Vermutung auf, dass hier die relative Konfiguration des Kohlen-
stoffatoms 5 derjenigen in 23 (= a) entsprcchen sollte. Mit dem Vorbehalt der Giiltigkeit dieses
Analogieschlusses beschrankt sich somit fiir 25 die Auswahl der noch méglichen Strukturvarianten
auf diec Formeln 25a-¢.

Tabelle 1. NM R.-Spektven dev Photoprodukie 23, 24 und 25

Ver- Protonenresonanzen {§ = Werte)

bindung CH-1 CH-2 CH,-4 CH,-18 CH;-19
23 7,25/d|] = 6 Hz 6,07/d[] = 6 Hz 2,28/s 0,83/s 1,27/s
24 7,78/d]] = 6 Hz 6,27/d|] = 6 Hz 2,06/d]] = 19 Hz 0,85/s 1,22(s
25 7.36/d]f = 6 Hz 6,13/d/] = 6 Hz 2,44/(s 0,78/s 1,33/s

C. Bemerkungen zum photochemischen Verhalten der Ketone 1 und 22

Die in den vorangehenden Abschnitten kurz besprochenen Umwandlungen der
Verbindungen 1 und 22 vermitteln ein noch unvollstidndiges Bild von ihren mannig-
faltigen Reaktionsmoglichkeiten unter der Einwirkung von ultraviolettem Licht.
Am Beispiel des Testosterons (1) bzw. dessen O-Acetylderivates ist aber bereits
die wichtige Rolle ersichtlich, welche die Art des Lésungsmittels (Isomerisierungen,
Addition von Lasungsmittelmolekeln, Reduktionen; - 2, 3, 4, 19, 20a, 20b, 21) und die
Konzentrationsverhiltnisse (Dimerisierungen ; - 18, vgl. auch 19) unter den reaktions-
bestimmenden Faktoren spielen. Die Isolierung und Aufklarung der restlichen Photo-
produkte sowie die Mechanismen dieser zum Teil neuartigen inter- bzw. intra-
molekularen Photoreaktionen sind gegenwirtig Gegenstand weiterer Untersuchungen.

Die lichtinduzierte Isomerisierung der Verbindungen 1 (=2 und 4) und 22
(=23, 24 und 25) darf als eine wertvolle Erginzung des Tatsachenmaterials be-
trachtet werden, das bisher iiber die photochemischen Umwandlungen von «,f-
ungesittigten Ketonen und gekreuzt konjugierten Dienonen bekannt geworden ist.
Die Umwandlung des photochemisch angeregten Testosterons (1) zu 2 und 4 kann
natiirtich summarisch durch die in der Partialformel ¢ (- d, e) angedeuteten Vari-
anten der stereospezifischen Reorganisation der Bindungen erldutert werden. Eine
Diskussion des detaillierten Mechanismus dieser Vorginge, die an ein &dhnliches
Verhalten von gekreuzt konjugierten Cyclohexadienonen erinnern's), bedarf aber

18) Fiir eine ausfiihrlichere Diskussion vgl. z.B. H. DuTLEr ef al. #) und C. GANTER e al.t),
ferner Ii. E. ZIMMERMANN & D. I. SCHUSTER, J. Amer. chem. Soc. 84, 4527 (1962). Es ist in
diesem Zusammenhang aber ausdriicklich zu betonen, dass die Ketone 1 (in ¢-Butanol) und
22 (in Athanol) bei Bestrahlungsversuchen mit Licht der Wellenlange 2537 A3 weitgehend
stabil zu sein scheinen. Diesc Befunde stehen im Gegensatz zur Tatsache, dass z.B. O-Ace-
tyl-1-dehydro-testosteron (11) in Dioxan bei der Einwirkung der gleichen Lichtquelle in
alle bisher isolierten Photoprodukte umgewandelt wird (vgl. z.B. 11 > Keton A, > A, > A,
- A,; H. DUTLER et al.*f), sowie unverdffentlichte Versuche von R. WENGER). Es ist
denkbar, dass diese Differenzen beziigltich der Auslosung von Isomerisierungsvorgidngen Dbei
1 und 22 einerseits und bei 11 anderseits auf Unterschiede in der clektronischen Anregung
der Ausgangsketone zuriickzufiihren sind.
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noch weiterer experimenteller Unterlagen. Ein zum Schema ¢ - d, e formell &hn-
licher Bindungsaustausch ermdéglicht die stereochemisch korrekte Ableitung des
Photoproduktes 24 aus 3-Oxo-17§-acetoxy-A'i%-androstadien (22) (vgl. £ > g). Die
Tatsache, dass bei der letzteren Bestrahlung noch zwei weitere, mit 24 diastereomere

Tabelle 2. Die neuen Verbindungen

Verbindung Bruttoformel Smp. [alp

2 CoH60, 148-149° + 58° (¢ = 1,11) a)

3 Cy3Hgg04 olig + 11° (¢ = 0,46) b)

5 Cy1Hy O, 106-107° + 38° (¢ = 0,96) a)

6 CysH O, olig + 10° (c = 0,34) b)

7 C21H O 66— 67° + 9% (c =0,75) a)

8 Cq 26041 188-189° + 8° (c=0,97) a)

9 C13H2304 81- 82° + 10° (¢ = 0,78) a)
13 Cy,H;,0,5 78— 79° + 24° (¢ = 1,11) a)
2,4-DNPh-

Derivat von Cy3HgoOgN, 177° a)
14
15 (aus 14) R + 14° {¢ = 0,82 in Pyridin)

15 (aus 17) ][ C1Hps0s 201 + 13° (¢ = 0,59 in Pyridin) } 2)
17 C1oHysO4 152-153° — 92° (¢ = 0,64 in CH,OH) a)
18 CyoHgO4 325° (Zers.) + 40° (c = 0,53) a) c)
19 12H 0O 230° + 63° (¢ = 0,52) a) d)
20a 25HGmO4 115° + 45° (¢ = 0,52) a)
20b CosH,004 olig + 81° (¢ = 0,55) a)
22 C H O 185-190° + 53° (¢ = 1,37) a)
23 Cy H 03 149-150° + 71° (¢ = 1,22) a)
24 CyyHpeOy - 152-153° — 11° (¢ = 0,81) a) b)
25 C H HON 172-173° —~114° (¢ = 0,81) a)
26 Cy H O 187° —100° (¢ = 0,86) a) b)
27 Ca 32o3 117-118° + 71° (¢ = 0,57) a) b)
28 16H300; 122° + 93° (¢ = 1,01) a) b)
29 H O 131° - 4°(c=1,29) a)
30 H O 65—~ 66° + 30° (c = 0,86) b)
31 C19 2HOz 117° + 59° (¢ = 0,49) a) b)
32 C1oH,60, 208-209° + 71° (¢ = 0,71) a) b}
33 Cy,H, O 120° — 66° (¢ = 0,88) a)
34 Cie 30O2 97~ 98° — 63° (¢ = 0,36) a) b)
35 mHs2 97° a)
36 CgyHy Oy 103-104° —109° (¢ = 0,38) a)
37 C1H,50, 151-152° —126° (¢ = 0,42) a) b)
38 Cy H;,0,C1 186-189° — 18° (¢ = 0,42) b)
39 Cyy H 5O, 118-119° — 61° (¢ = 0,89) a)
40 CioH,60, 149-150° — 14° (¢ = 0,65) a) b)
41 Cy1Hyy O, 117° + 90° (¢ = 0,69) a)
42 CyyHyy O,C1 107-115° b)
46 Cy HyoO4 olig b)

a) Bruttoformel mittels [C, H]-Elementaranalyse iberpriift.
b) Molekulargewichts-Bestimmung mittels Massenspektroskopie.
Vgl. dazu die Literaturangaben?2€) : Zers. 325°, [a]p = + 36°.

¢
)

Smp. 223°,

d) Vgl. dazu die Literaturangaben fiir das analoge Bis-17-O-propionyl-Pinakon des Testosterons?2d):
[o]p =+ 75° (CHCly).
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Photoprodukte (23 und 25) entstehen, zeigt aber, dass hier noch zusitzlich Spal-
tungen und Rekombinationen von Einfachbindungen in Betracht gezogen werden
miissen, die Epimerisierungen zur Folge haben. Eine Erklirung fiir diese experi-
mentellen Ergebnisse kann moglicherweise in der Annahme gefunden werden, dass
einerseits nach der in f wiedergegebenen Reorganisation der Bindungen eine photo-
chemisch induzierte Epimerisierung der spirocyclischen Verkniipfungsstelle von
24 eintritt (> 23), wihrend anderseits eine vor oder nach der Umlagerung (vgl.
z. B. f) stattfindende Offnung der 9, 10-Bindung eine Umkehrung der Konfiguration
von C-10 und/oder C-9 (- 25a, b oder ¢} hervorruft. Die genauere Untersuchung
der Bildung der Photoisomeren 23, 24 und 25 ist gegenwirtig im Gange.

W i o)

In der Tabelle 2 sind die Smp. (nicht korrigiert) und spez. Drehungen (in CHCl,, falls nicht
anders erwidhnt) der beschriebenen neuen Verbindungen zusammengefasst.

Falls nicht ndher bezeichnet, erfolgte die Aufnahme der IR.-Spektren in CHClg und der
UV.-Spektren in C,H;OH. Die NMR.-Spektren wurden in CDCl; bei 60 Megahertz gemessen;
die Signale [§-Werte (ppm), interncs Tetramethylsilan (§ = 0) als Bezugssignal] werden durch
die Abkiirzungen s (Singlett), d (Dublett), ¢ (Triplett), » (Multiplett) und b (breites, undeutlich
strukturiertes Signal) charakterisiert; die durch elektronische Integration ermittelte Protonenzahl
stimmt mit den angefiihrten Zuordnungen tiberein.

Zur Ausfithrung dieser Arbeit standen uns Mittel des ScawErz. NATIONALFONDS ZUR FORDE-
RUNG DER WISSENSCHAFTLICHEN FORSCHUNG (Projekt Nr.2266) zur Verfiigung. Der eine von uns
(D. G.) dankt dem NaTioNaL RESEARCH COUNCIL OF CANADA fiir ein Stipendium. Der CIBA
AXTIENGESELLSCHAFT, Basel, danken wir fiir die Uberlassung griosscrer Mengen von Testosteron
und 1-Debydro-testosteron.

SUMMARY

1. The photochemical reactivity of testosterone (1) is strongly influenced by
the nature of the solvent. Dimerization (- 18}, pinacone formation (=~ 19)), reactions
between the steroid and the solvent molecules (-~ 20a, 20b, 21) and stereospecific
isomerizations (- 2, 4) are observed.

2. The cyclopentenone derivative 2 undergoes a novel type of photochemical
ring cleavage in #-butanol to the f-butylester 3.

3. 3-Oxo-17p-acetoxy-A':%-androstadiene (22) in ethanol is converted by ultra-
violet light to the three stereoisomers 23, 24 and 25.

Organisch-chemisches Laboratorium
der Eidg. Technischen Hochschule, Ziirich





