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305. uber eine homolytische Wasserstoffverschiebung 
in einem Cyclohexanring') 

VOII K. Heusler uiid J.  Kalvoda 

Uber Steroide, 201. Mitteihngz) 

(27 IX. 1963) 

Die Abstraktion eines Wasserstoffatoms von einem gesattigten Kohlenstoff- 
atom (1) und die Fragmentiernng in eine Carbonylverbindung und ein Kohlenstoff- 
radikal (2) sind die am haufigsten beobachtetcn Keaktionen von Alkoxyradika1en3j : 

-C- 
I 

M'ir konnten kurzlich4) an Hand zweier Beispiele aus der Steroidreihe zeigen, 
dass die Reaktion ( 2 )  bei den durch thermische Zersetzung von gewissen Bleiestern 
vom Typus RO-Pb(OAc), gebildeten Alkoxyradikalen reversibel sein kann, wie 
dies im folgenden allgemeinen Schema 1 dargestellt ist (die angegebenen Kohlen- 
stoffketten bilden hier Teile eines starren polycyclischen Geriistes, in dem die freie 
Drehbarkeit um die einzelnen C-C-Bindungen aufgehoben ist) . 
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1) Ein Tcil der hier hcschriebenen Bcfundt. \vnrtlc bereits in ciner Lwrlaufigcn Jlittcilung ( I< .  
HEUSLER k J .  KALVODA, Tetrahedron Lcttcrs 1963, 1001) vei-offentlicht und am XIX. Int. 
Kongrcss fur reine und angewandte Chemic in London, 10.-17. Juli 1963, vorgctragen. 

2) 200. Mitteilung vgl. K.  HEUSLER & J. KALVOUA, Helv. 4'6, 2020 (1963). 
3) P. GRAY & A. WILLIAMS, Chem. Reviews 59, 239 (1959) ; CH. WALLING & A. PADWA, J. Amer. 

chem. SOC. 85, 1593, 1597 (1963). 
4) I<. HEUSLER, J. KALVODA, G. ANNER & '1. \&'XSTTSTEIN, Hdv.  46, 352 (1063). 
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Es bildeten sich namlich aus einem sterisch einheitlichen Bleiester uber das ent- 
sprechende Alkoxyradikal zwei isomere Tetrahydrofuranderivate A und B, die sich 
in der Sterochemie am cc-, bzw. am a- und am ,!?-Kohlenstoffatom unterscheiden. 
Diese Tatsachen lassen sich durch das Auftreten einer Zwischenstufe erklaren, 
in der die Asymmetrie in cc- und P-Stellung aufgehoben ist. Es ist ausserst wahr- 
scheinlich, dass das Bleitriacetoxy-Radikal mit der Carbonylgruppe im Fragmen- 
tierungsprodukt als Komplex verbunden bleibt und die Recyclisierung erleichtert. 
Rei den bisherigen, im Schema 2 dargestellten Beispielen reversibler Spaltungen 
(Radikale aus 48- und Ilfl-Hydr~xysteroiden~)) handelte es sich um Radikale aus 
sekundaren Alkoholen. Bei tertiaren Oxyradikalen tritt die Fragmentierungsreaktion 
( 2 )  noch mehr in den V o r d e r g r ~ n d ~ ) .  

Schema 2 
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Im folgenden beschreiben wir nun die Reaktion eines tertiaren Steroidalkohols, 
namlich des 3~,20~-Diacetoxy-6a-methyl-6,!?-hydroxy-5 cc-pregnans (I a) 6), rnit Blei- 
tetraacetat in siedendem Cyclohexan. Im Gegensatz zur Reaktion bei sekzwzdaren 
6,!?-Hydroxysteroiden, wo dieselbe Behandlung 6,!?,19-Ather in Ausbeuten von 
60-90% liefert'), entsteht das 6B,  19-Oxid IV6a) hier nur in kleinen Mengen8). 
Daneben fand sich aber im Reaktionsgemisch ein zweiter, mit IV isomerer Ather. 
Er  zeigte im Protonenresonanz-Spektrum9) (bei 39,3; 61,s und 77,3 Hz) drei tertiare 
Methylgruppen und (bei 69,5 Hz; J = 5,9 Hz) eine sekundare Methylgruppe. Die 
Verbindung enthielt nach ihrem 1R.-Spektrum keine OH-Gruppe und im Kern- 
resonanz-Spektrum fehlten Signale, die Protonen neben einem Athersauerstoff zuzu- 
ordnen gewesen waren. Dies wies auf die Bildung eines ditertiaren Athers hin; 
da ausserdem die integrierte Flache des Signals bei 295 Hz nur eivzern Proton neben 
einer Acetoxygruppe entsprach, schien der Ringschluss nach C-3 Linter Bildung eines 
0-Acetylhemiketals stattgefunden zu haben, und das Signal bei 295 Hz musste vom 
Wasserstoffatom an C-20 verursacht werden. Bei der alkalischen Hydrolyse der 

5 4  -H 

5, C. CAINELLI, B. I<AMBER, J .  I<ELI.ER, M. T,J. MIHAILOVIC, 1). ARIGONI & 0. JEGER, Helv. 44, 
518 (1961). 

E ,  a) K. HEUSLER, J .  KALL'ODA, CH. MEYSTRE, G. ANNER & A. WETTSTEIN, Helv. 45, 2161 (1962) ; 
b) F. BAGLI, P. F. MORAND & R. GAUDRY, J .  org. Chemistry 28, 1207 (1963). 
A. BOWERS, E. DENOT, L. C. IBANEZ, M. E. CABEZAS & H. J .  RINGOLD, J.  org. Chemistry 27, 
1862 (1962). 

*) A. BOWERS et aZ.7 geben an, dass aus einem 6@-Hydroxy-6a-mcthyl-5a-androstan mit Blci- 
tctraacetat in Benzol kein 6@, 19-Ather entsteht. Wie wir kiirzlich fanden, kann die Oxydation 
von Ia rnit Bleitetraacetat auch in siedendem Benzol durchgefiihrt werden und liefert nach 
alkalischer Verseifung und Reacetylierung des Rohproduktes ein kristallisiertes Gemisch, aus 
dem durch Chromatographie an Aluminiumoxid die Verbindungen I V  und I I Ib  in 9% bzw. 
27 yo Ausbeute isoliert werden konnen. 

9, Die Protonenresonanz-Spektren wurden in Deuterochloroform auf einem VARIAN-SpektrO- 
graphen A-60 mit Tetramethylsilan als internem Standard bestimmt. 
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beiden Acetoxyreste des neuen Athers entstand erwartungsgemass ein Dihydroxy- 
keton, in dem sich die 20-Hydroxygruppe leicht wieder acetylieren liess. Da einc 
Atherbriicke von C-3 nach C-6 nur bei cis-Verkniipfung der Ringe A und B m6glich 
ist, komrnen fiir den neuen Ather nur die in Fig. 1 und Fig. 2 dargestellten Struk- 
trrren in Frage. Die im folgenden beschriebenen Reaktionen schliessen aber die erstere 
eindeutig aus und stehen dagegen mit der Fig. 2 entsprechenden Formel I1 im Ein- 
klang. Das durch Hyclrolyse erlialtene Dihydroxyketon I11 al*) konnte zu einem 

Form el s ch m i  a ,? 
OR .\ c 

1”) Intcrcssanterweisc zeigen (lie 6-Hydroxlr-3-lcctone ITTa untl 1111) irn IR.-Spelctrum lceincrlci 
\Vcchselu irliungcn zwischen Hydroxyl- untl Oxo-Gruppe. IXe Hydroxylgruppe in I l l b  (und 
auch in I1Ic) t r i t t  als nicht assoziiertc Bantle bci 2 , 7 5 p  und tlio Carbonylgruppe in IITa und IIJb 
lxii 5,XO bzw. 5,83 p rnit normaler Intensitat in Erscheinung, so (lass kein Anzeichcn fur cine 
Hcrniketal1)ildung vorliegt. Andcrseits weisen dic IJV.-Spektren von IIIa und IIIb einc gcivisse 
:\nomalie auf, intlem bei ca. 270 rnp cine Inflexion in cler Absorptionskurve auftritt,  die gegcn 
200 rnp bis zu c-Werten von 1400 ansteigt. Ilic Extinktionswerte bei 285 und 200 rnp ent- 
spreclirn allcrtlings wcitgehcntl ricnjcnigcn eincs normalen 3-Ketons dcr SPH-Reihc, tloch 
zeigcn 1 I l a  und 1111) irn Zu~ischenbereich cine auffallentl crhohte Absorption, die auf einc 
M‘cchsel\virkung zwischcn tlcn frcicn Elclctroncn des Hpdroxylsauerstoffs rnit den n-Elck- 
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Diketon I11 c oxydiert werden, das von dem aus I a (iiber I b) hergestellten, isomeren 
Keton V verschieden war. Letzteres lieferte hei der saurekatalysierten Deliydrati- 

dAC 

Fig. 1 Fig. 2 

sierungl') das bekannte 6cr-Methylprogesteron (VII) 12), wahrend das aus I11 a nach 
Acetylierung (zu I11 b) 13) und analoger Wasserabspaltung gewonnene a,P-unge- 
sattigte Keton VIa  durch Verseifuiig (zu VIb) und Oxydation in ein ungesattigtes 
Diketon I X  iiberging, das zwar im papierchromatographischen Verhalten, im UV.-, 
I R.- und Kernresonanz-Spektrum dem (,a-11Zethylprogesteron (VII) 12) und dem 6P- 
Methylprogesteron12) sehr Zhnlich, abcr doch eindeutig von diesen verschieden war. 
Ein Ather der in Fig. 1 dargestellten Struktur liatte aber in der beschriebenen 
Reaktionsfolge eiii (,-Metliylprag-estei-an licfern sollen 14), Die Zuordnung der Struktur 

troncn cler CO-Gruppe zuriickfiihrbar scin konntc. Ol~wohl aus dcr Oktantenprojcktion im 
Fallc cines unbecinflusstcn ?w-chcrgangs  fiir 11 [a und IIIb ein negativer CoTToK-Effekt 
crwartet werden konnte, wurdc iiberraschcnder\l.eise in bcidcn I~iillen eine untypische Rota- 
tionsdispersion mit einem schwach positiven COTTON-Effckt (Messungen, die wir Ilerrn Prof. 
W. KLYNE, London, verdanken, bcstatigen diesen I'uiikt), [lie im ganzen Bcreich yon 250- 
600 mp I )rehungs\scrte von unter 100" liefcrte, gefunclen. huch  tlcr 1)ichroismus des Mono- 
acetyldcrivates IIIb zcigt einen komplexen Verlauf init einem Minimum Lei ca. 260 mp und 
einem Maximum bci ca. 2 0 0  mp.  (Die Messungen wurdcn freundlichcrwcisc in Laboratoricn 
von Prof. G. OURISSON in Strasbourg durch Frl. HERRK~NPU'  ausgefiihrt.) Wegcn tles ungc- 
wohnlichen 1JV:Spektrums und in Ermangelung gccigncter Moclellsubstanzen ist aber die 
Interpretation obigcr Datcn unsichcr. Wir danken den Herren I)r. 13. HURZELER und Prof. H- 
L ~ B H A R T  aus  unseren physikalischcn Lalioratorim fiir ,\ufnnhmc u n d  TXskussion von UV.. 
und Rotationsdispersions-Iiurven. 
Vgl. analoge I'crsuche in dcr C'holcstanrcihc von R. -1. SNEBN, J. i2mer. chem. Soc. SO, 3982 

a) H. J .  RINGOLD, E. NATRES cY. G. ROSEMRRANZ, J. org. Chemistry 22, 99 (1957) ; 1)) 11. BURN, 
13. ELLIS, V. PETROW, J. t\. STUART-WEBB & 11. M. WILLIAMSON, J .  chcm. Soc. 1957, 4092. 
T)a die Trcnnung tler bcidcn Athcr 11 und I V  schwierig war, wurtle zur Gewinnung geniigencler 
hlengen des IJmlagerungsprotlukts vorteilhaft auf die Isolierung von 1 L verzichtet untl das rohe 
Athergemisch verseift untl rcacetyliert. Dcr Ather I V  untl tlas Hytlrosyacetat ITlb liessen sich 
tlann leicht chromatographisch trenncn. 
I)ie spcktralen L>aten tles Kctons L'III, insbesondere tlas IJV.-Maximum bei 245 m p  und das 
Auftreten cines unaufgespaltcnen, nur eineln Vinylproton entsprcchenden Signals und des eincr 
sekundaren Methylgruppe zuzuordncnden Ihb le t t s  bei 62,S Hz ( J  = 7 Hz) im licrnresonanz- 
spektrum, lassen VII I  als Stercoisomeres der 6-Methylprogestcronc crkcnnen; insbesondere 
stimmen diese I h t c n  rnit den fur Umlagerungsproclulrte (z. B. PI-Homo-B-nor-\'erbindungcn), 
die bei dcr siiurekatalysicrtcn nchydratisierung hattcn cntstehen konnen, zu erwartenden 
nicht iiberein. Da die 20-0x0-Cruppe erst in dcr letzten Stufc durch cine milde Oxydation untcr 
Heclingungen gebildet wurdc, die keine Epimerisicrung der Scitenlcctte bcwirlcen konnen, ist 
cine Isomerie an C-17 ebenfalls ausgcschlossen. 

(1958). 
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eines 6%-Methyl-10%-progesterons 1x15) an unser Produkt wird auch durch den 
Vergleich der unten zusammengestellten physikalischen Daten gestutzt ; insbesondere 
fallt die Parallelitat der Drehungsverschiebungen beim Vergleich der log- und 10%- 
Methylverbindungen auf. 

Es stellte sich nun die Frage, wie die Konfigurationsanderung an C-10 zustande 
kommt. Auf Grund der fruheren Erfahrungen4) muss man annehmen, dass es bei 
der Einwirkung von Bleitetraacetat auf die 6g-Hydroxy-6 x-methyl-Verbindung I a 

Physikaltsche L)ate?z 

IJV. (mp) opt. Urehung 

~~ 

n4:22-Ergostadien-3-on la) 242 18200 + 43" +170" 

6wMethylprogesteron 12) 241 15550 + 178" + 585 
0-Xcctyl-1-dehydrotestosteron 17) 244 16200 + 28" + 92 

O-:ket$ testosteron 24 1 16900 + 91" +300 

ha-Methyl-1-dehydroprogresteron (VIII) 244 15 200 + 65" +212 

n4:22-10m-Ergostadien-3-on18) 244 13 200 - 137" - 543 - 713 
(Ar ;22-9a-Lumistadien-3-on) 
c)- ~cetyl- lOm-testo~teron~~) 245 15 080 - 222" - 732 - 1032 
hcc-Methyl-l0a-progesteron (IX) 245 15 900 - 110" - 361 - 946 
O-i2cctyl-l-dchydro-l0a-testosteron 247 15900 - 78" - 256 - 348 
hcc-Methyl-1-dehydro-l0a-progesteron 24(1 14 800 - 43" - 140 - 353 
(XVII) 

IR. (PI Kernresonanz (Hz) 

ACO Ac=c n 18-CH3 19-CH3 6-C;H3 4-H 

d4:22-Ergostadien-3-on lo) 

6a-Methylprogesteron 13) 5,99 6.21 0,22 40,5 71,5 61t67 348 
0-Acetyl-1-dehydrotcstostcron 17) 52 74 

1 6 1 6  (,a-;Methyl-l-dehydroprogesteron (VIII) 6,01 , G,22 

0-Acetyltcstostcron 5,97 6,16 0,19 51 72 - 347 

42,5 74,7 641-71 

/la:22-l Oa-Ergostadien-3-on 18) 5,98 
(n4 ;22"-9a-I,umistadien-3-on) 
( )- Acetyl-l0a-testosteron 19) 6,02 6,lh 0,14 46,2 74,4 347 
6%-Methyl-10%-progestcron (I X) 6,02 6,17 0.15 35 73 59t66 347 

O-.2cetyl-l-dehydro-lOm-testosteron 6,01 { 6,23 42 79,8 
6,16 

6,04 ( E::; hm-Methyl-1-tleliy.tlro-1 Om-progestcron 
(XVII) 30.0 78 65+72 

15) Da VIII bei dcr Hehandlung mit Salzsaure unverandcrt bleibt, scheint die 6-Methylgruppc in 
tler stabilen 6m-Lage vorzuliegen. 

lo) D. H.  R. BARTON, J .  D. Cox & N. J .  HOLNESS, J .  chem. SOC. 7949, 1771. 
l 7 )  H. H. INHOFFEN, C.  ZUHLSDORFF & HUANG-MINLON, Ber. tleutsch. chem. Gcs. 73, 451 (1940). 
IH) J. CASTELLS, E. H. R. JONES, G. 1). M E A K I N S ,  S.  P A L M E R  & R. SWINDELLS, J .  chcm. Sac. 

1962,2907. 
") K. \VENGFR, H. DUTLER, H. WEHRLI,  I i .  SCH.4FFNER & 0. JEGER, Helv. 45, 2420 (1962). 
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Formelschema 4 
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gemass dem Schema 1 zur Spaltung der 5,6-Rindung kommt. Beim Vergleich der 
Formeln I und I1 fallt ausserdem auf, dass nicht nur Inversion an C-10, sondern 
auch an C-3 erfolgt ist. Dies legt die Vermutung nahe, dass die Epimerisierung der 
angularen Methylgruppe nicht durch eine voriibergehende Liisung einer von C-10 
ausgehenden Bindung, sondern durch eine Rotation des Rings A um die Achse der 
9,lO-Bindung und anschliessenden Ringschluss zwischen C-1 und C-6 zustande 

172 
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kommt. Damit werden beide Zentren (C-10 und C-3) gleichzeitig epimerisiert. Um 
die Bindung zwischen C- l  und C-6 herzustellen, muss durch eine Wasserstoffver- 
schiebung das Kadikal von C-5 auf C-1 iibertrsgen werden. Radikalisomerisierungen 
unter homolytischer 1,5-Wasserstoffverschiebung sind bei offenkettigen Verbin- 
dungen bekannt 20) ; der hier beschriebene Fall stellt aber eine transannulare lzomo- 
lytische 7,5 (bzw. 1',3)-Wasserstofjverschiziebung in einem Cyclohexanring dar. Dabei 
muss allerdings die Frage aufgeworfen werden, weshalb die Wasserstoffverschiebung 
von C-l  nach C-5 und nicht von C-3 nach C-5 erfolgt, insbesondere, da vermutlich 
die Spaltung der CH-Bindung neben der 3-Acetoxygruppe energetischZ1) gunstiger 
ist. Wie wir schon eingangs erwahnt haben, bleibt das Bleitriacetat-Radikal sehr 
wahrscheinlich auch nach Spaltung der 5,6-Bindung rnit dem 6Sauerstoffatom 
assoziiert. Durch Rotation des Rings A kommt dieses Sauerstoffatom in Bindungs- 
nahe zum schwach gebundenen 3-Wasserstoffatom. llnter der Annahme, dass die 
transannulare Wasserstoffverschiebung gleichzeitig rnit dem Atherringschluss erfolgt, 
ist die Selektivitat der 1,5-Wasserstoffverschiebung verstandlich. 

Dieser Reaktionsablauf, und damit auch die Struktur IX, liess sich auf einfache 
Weise durch die im Formelschema 4 dargestellten Versuche bestatigen. 

Das Bromketon X b, welches aus der entsprechenden 6P-Hydroxyverbindung 
X azz) durch Oxydation entstand, wurde mit Zink und 0-Deuteroessigsaure reduziert 
und das 5cr-deuterierte Keton XI  rnit Methylmagnesiumjodid zu dem I a  entspre- 
chenden, deuterierten 6p-ol XI1 methyliert. Bei der Einwirkung von Bleitetraacetat 
entsteht neben dem 6/3,19-Ather XII I  uber die Zwischenstufen C-F der Ather XIV, 
der zwar nicht isoliert, sondern direkt in das Hydroxyketon XV (analog der nicht 
deuterierten Verbindung I11 b) iibergefuhrt wurde. Bei der nachfolgenden Wasser- 
abspaltung geht das 5-Wasserstoffatom verloren ; das Produkt XVI a enthielt aber 
auf Grund der massenspektroskopischen Untersuchung immer noch ungefahr die- 
selbe Menge Deuterium wie sein Vorlaufer XV. Dieser Befund zeigt eindeutig, dass 
das Deuteriumatom, das sich in XI1 rnit Sicherlieit in 5%-Stellung befindet, in XV 
nicht mehr an C-5 sitzt. Das ungesattigte Keton XVIa wurde uber XVIb wiederum 
in das 6cc-Methyl-l0a-progesteron XVI c umgewandelt. Sein Kernresonanzspektrum 
war identisch mit demjenigen der nicht deuterierten Verbindung ; insbesondere das 
Signal des 4-Vinylprotons und das Dublett der 6a-Methylgruppe erschienen rnit 
vollig unveranderter Intensitiit, was beweist, dass das Deuteriumatorn sich nicht an 
C-4 oder C-6 befinden kann. Damit werden Alternativstrukturen, die z. B. durch 
1,Z-Verschiebung des 5%-Wasserstoff- bzw. 5%-Deuterium-Atoms gebildet werden 
konnten, ausgeschlossen (vgl. dazu14)). Zur eindeutigen Festlegung der Lage des 
Deuteriumatoms wurde schliesslich das i14-3-Keton XVI c mit Dichlor-dicyan-benzo- 
chinon23) dehydriert. Der auf Grund des Massenspektrums ermittelte Deuterium- 
gehalt (38 At.-% TI) des erhaltenen il';4-3-Keton XVII war deutlich kleiner als der- 
jenige des d4-3-Ketons XVIc (62 At.-% D). Da der Deuteriumverlust bei der Ein- 

~~ 

2") Vgl. C. A .  GROB R: H. KAMMULLEH, Helv. 40, 2139 (1957), und fruhere Tit. daselbst. 
21) Vgl. dam M. S. KHARASH, J. L. ROWE & W. H. URRY, J .  org. Chemistry 16, 905 (1951). 
t2 )  J .  KaLVODA, K. HEUSLER, H. TJERERWASSBR, G. ANNER & A.  WETTSTEIN, Helv. 46, 1361 

(1963). 
t3) I>. BURN, D. N. KIRK & V. P E T R O W ,  Proc. chem. SOC. 1960, 14. 
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fuhrung der 1,2-Doppelbindung erfolgteZ4), muss der schwere Wasserstoff an einem 
der Kohlenstoffatome 1 oder 2 fixiert sein. Die 2-Stellung l a s t  sich auf Grund der 
Stabilitat des Deuteriumatoms bei saurer und alkoholischer Behandlung der 3- 
Ketone XV und XVI ausschliessen. Auf Grund des Kernresonanzspektrums des 
~Il;~-3-Ketons XVII konnte schliesslich eindeutig gezeigt werden, dass der deute- 
rierte Anteil von XVII sein schweres Wasserstoffatorn in 1-Stellung aufweist : Es 
zeigte sich namlich zwischen den beiden Banden des durch das 1-wasserstoffatom 
aufgespaltenen Signals des 2-Protons (dessen eine Bande mit dem Signal des 4- 
Protons zusammenfallt, wie man dies z. B. auch beim 1-Dehydrod a-methyl-pro- 
gesteron (VIII) findet) ein schwaches, nur wenig aufgespaltenes Signal des 2-Protons 
der I -Deutero-Verbindung XVII. Ausserdem ist das Signal des 2-Protons (im Ver- 
gleich zur Summe der Signale des 1- und 4-Protons) deutlich abgeschwacht. 

Mit der Bestimmung der Lage des markierten Atoms im Umlagerungsprodukt 
ist der Reaktionsablauf und die Struktur des Endproduktes IX  bzw. XVIc sicher- 
gestellt. 

Experimenteller Teil 26) 

Oxydalion von l a  wit Blei( lV)-acetat:  Eine Suspension von 9.0 g im Hochvakuum getrocknetem 
Bleitetraacetat (ca. 977" rein) und 4,5 g Calciumcarbonat in 450 nil Cyclohexan wurde zuerst 
45 Min. unter Riickfluss gckocht. Nach Zugabe von 1.5 g der 6B-Hydroxyverbindung Ia5) wurde 
das Gcmisch unter Ruhrcn wahrend wcitcren 63 Std. im Siedcn gehalten. Dann saugte man die 
ungelosten Salzc (welche kein Bleitetraacetat mehr enthieltcn) ab, wusch rnit Ather nach, schiit- 
telte das Filtrat rnit Wasscr, trocknete und dampfte im Wasserstrahlvakuum ein. Das Rohprodukt 
(2,66 g) wurde an 60 g Silicagel (15% Wasser enthaltend) chromatographiert. Mit Hexan, Hexan- 
Benzol-Gemischen und Renzol wurden insgesamt 886 mg olige Produktc abgelost. Die ersten drei 
rnit je 60 ml Benzol-Essigester-(l9 : 1)-Gemisch eluierten Fraktionen (502 mg) enthielten neben 
Ausgangsmaterial zwei schwacher polare, hydroxylfreie Verbindungen (Diinnschichtchromato- 
graphie an  Silicagel im System Benzol-Essigester 8 : Z ) .  Die rnit weiteren 120 ml Benzol-Essigester- 
(19: 1)- und mit 120 ml -(9: 1)-Gemisch eluierten Fraktionen (482 mg) enthielten unverandertes 
Ausgangslnaterial Iu, welches leicht durch Kristallisation aus ather-Pentan gereinigt werden 
konntc: Smp. 194-196"; [ c c ] ~ :  = +8,3" (G = 0,996). 

C,6H,20, (434,60) Ber. C 71,85 H 9,747' Gcf. C 71,56 H 9,55% 

Durch Rechromatographie dcr obigen hydroxylfreien Produkte (502 mg) an 20 g Aluminium- 
oxid (Akt. 11) liessen sich die beiden schwach polaren Produkte teilweise trennen. .4us den ersten, 
rnit Hexan-Renzol-(4: 1)-Gemisch eluierten Fraktionen (28 mg) liess sich das 3c(, 2OB-Diacetoxy- 
.?P, 6~-o.rido-6a-methyl-5a, IOcr-pregnan ( I T )  (lurch Kristallisation aus Pentan gewinnen. Smp. 
112-114"; 1R.-Randen u.a.  bci 5,77 p (schwache Inflexion auf der kurzwelligen Seite), 8,10, 8,51, 
8,68, 9,10, 928, 9,36, 9,88 und 10,53 p. Im Kernresonanzspektrum u.a. Signale bei 39,3 Hz 
(lS-CH,) ; 61,8 H z  (19-CH3) ; 66,6 + 72,s Hz (d)  (21-CH,) ; 77,3 Hz (6-CH3) ; 121,O und 122,l Hz 
(Acetat-CH,); 144 Hz (m) (4-H ?); 295 Hz (m)  (20-H). 

C26H4005 (432,60) Ber. C 72,19 H 9.30% Ccf. C 71,67 H 9,30% 

24) Die Ilehydrierung crfolgt hier sterisch noch weniger einheitlich als in der lOB-Reihe (vgl. H. J.  
BRODIE, M. HAYANO & M. GUT, J. Amcr. chem. Soc. 84, 3766 (1962)). Es scheint sogar mehr- 
heitlich das axialc 1P-Wasserstoffatom abgespalten ZLI werden. 

25)  Die Smp. wurden mit dcm Mikroskop bestimmt und sind korrigiert. Die 1R.-Spektren wurden 
mit einem PERKIN-EL.\IER-double-beam-Instrument, Mod. 221, in Methylenchlorid auf- 
genommcn. Die Drehungen wurden in einem 1-dm-Rohr in Chloroform bei den Hg-Linien 
bestimmt und der [cr]~-Wert durch Interpolation ermittelt. Die Kernresonanzspcktren wurden 
mit einem VARIAN-Spektrographen A-60 in deuteriertem Chloroform aufgenommen. Die Buch- 
staben d,  q und m stehen fur Dublctt, Quartett und Multiplett; in Klammern ist die wahr- 
schcinlichste Zuordnung angegeben. 
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Mit Benzol-Hexan-(1 : 1)-Gemisch und rnit Benzol uurden anschliessend 189 mg eines Gemi- 
sches der Ather I1 und I V  eluiert. Schliesslich wurde rnit BenzoLEssigester-(9: 1)-Gemisch noch ca. 
90 mg Ausgangsmaterial Ia und mit Benzol-Essigester-(1 : 1)-Gemisch 30 mg des durch Verscifung 
aus IT entstandenen Ketons I I I b  (vgl. unten) eluiert. 

Zur Auftrennung wurde das Athergemisch (189 mg) in 40 ml Methanol gelost und nach Zugabe 
von 390 mg Kaliumcarbonat in 8 ml Wasscr uber Nacht bei Raumtemperatur stehengelassen. 
Dann goss man in Wasser, extrahierte mit Methylenchlorid und acetylierte das aus  diesem Extrakt  
erhaltene Rohprodukt (148 mg) rnit 4 ml Pyridin und 2 ml Essigsaureanhydrid 2 Std. bei 60". Das 
nach Eindampfen im Vakuum erhaltene Rohprodukt wurde schliesslich an 8 g Aluminiurnoxitl 
(.Akt. 11) c,hromatographiert. Mit Benzol-Hexan-(1 : 1)-Gemiscli wurden ncbeii oligen Produkteii 
ca. 100 mg 3p, 20~-Diaceloxy-G~, IY-oxido-5a-pregnun (I V )  eluiert, das nach Kristallisation aus  
Ather-Pentan bci 157-162" schmolz. Es war nach Misch-Smp. und 1R:Spektrum mit dcr friihcrca) 
beschriebenen Verbindung identisch. 

C,,H,,O, (432,58) Ber. C 72,19 H 9,327" Gef. C 72,23 H 9,30%, 

Nach oligen, rnit Renzol abgelosten Fraktioncn folgten rnit Bcnzol-Essigester-(1 : 1 )-Ccmisch 
ca. 60 mg des unten beschriebenen 3-Ketons IIIb. 

1N 

2 

3-Oxo-6p, 20~-dihydrox~1-6a-methyl-5a, lOa-pvegn,an ( I  IIa) : 25 mg des Diacetoxy-Athers I1 
urden in 10 ml Methanol gelost und die Losung nach Zugabe von 100 mg Kaliumcarbonat und 
ml Wasser 10 Std.  unter Riickfluss gekocht. Dann wurde abgeltiihlt, rnit Wasser verdiinnt und 

rnit Methylenchlorid extrahiert. .4us dem Eindampfriickstand der Methylenchloridextrakte 
konnten durch Kristallisation aus Athcr-Methylenchloritl 12,SS mg des Ketodiols llIa vom Smp. 
181-186" gewonnen werden. 1R:Bandcn u.a. bei 2,73, 5,84, 7,215, 8,63 und 7 1.75 p. UV-Spcktrum 

C,,H,,O,, H,C) (357,52) Ber. C 73,90 H 10,430/, Gef. C 74,11 H 10,21% 
s. 10). 

.%-Oxo-6~-h~vdroxy~6a-methyZ-2O~-ucetox~~-5a, 70a-pregnan ( I I l b )  : 32 mg Ketodiol lIIa wurclcn 
in 1 in1 Pyridin und 1 ml Essigsaurcanhydrid iiber Nacht bei Raumtemperatur acetyliert. l h s  
iiberschussige Anhydrid wurde clurch Zugabe van Methanol zerstort und das Gemisch in Mcthylen- 
chlorid aufgenommen. Aus  der rnit vcrd. Schweielsaure und Wasscr gcwaschenen Losung erhielt 
man cin krist. Rohprodukt. Nach TJmloscn aus Ather-Pentan schmolz das Monoacetylderivat IIIb 
bei 215-217"; IR.-Banden u .a .  bei: 2,70 p (OH): 5,78 p (Acetat); S,83 p (Keton); 8,05, 9,30 und 
11,74 p. 1JV:Spcktrum s. l"). 

C24H,,0, (39054) Ber. C 73.80 H 9,81 y; Gcf. C 7334 H 9,81 yo 
3,20-Uzoxo-6~-hydroxy-6a-~ethyl-5a, 70a-pvegnan ( I I I c )  : Zu der auf 0" gekuhlten Losung von 

62 mg des Dihydroxyketons IIIa in 4 ml Aceton gab man 0,1 ml cincr 8 N Chromsaurelosung in 
verd. Schwefelsiiure und riihrte das Cemisch 5 Min. bei 0". l k n n  wurdc mit Benzol verdiinnt, mit 
Wasser gewaschen und die Benzollosung getrocknct und im Wasserstrahlvakuum eingedampft. 
Durch Kristallisation des Ruckstands aus Ather erhiclt man 40 mg des Diketons IIIc  vom Smp. 
213--218"; 1R.-Bantlen u.a.  bci 2,72, 5,8.5, 7,34, 8,hS untl 11,76p. Mit dem Diketon V gah IIIc  cine 
tleutliche Erniedrigung des Smp. 

C,,H,,O,, 1/2 H,O (351,01) Rcr. C 75,47 H 9,977" Gcf. C 75,26 1-1 9,877" 

.?, 20-Dioxo-6~-hydroxy-6u-~ethyl-5a-pregnan ( 1') : 630 mg 38,20P-niacetoxy-6p-hydroxy-hcc- 
methyl-5a-pregnan (Ia) wurden in 10 ml Methanol suspendiert, mit einer Losung von 630 mg 
I<aliumhydroxid in 3 ml Wasser versctzt und 1 Std. unter Ruckfluss gelrocht. Ilas Reaktions- 
gemisch engte man im Wasserstrahlvakuum weitgchcnd ein, versetzte den Rii 
150 ml Wasser, filtrierte das ausgefallene Protlukt ab, wusch es mit Wasser und trocltnete im 
Wasserstrahlvakuum bci 80". Das so crhaltene rohe Trio1 I b  (470 mg) voni Smp. 227-229' wurdc 
in 35 ml Accton gelost und bei 0" unter Riihrcn rnit 4.00 ml einer 8~ Losung von Chrom(V1)-oxid 
in Schwefelsaure oxydiert. Die Mischung wurde anschliessend auf eine eiskaltc Losung von 20 g 
Natriumacetat in 300 ml Wasscr gegosscn und das in Flocken anfallende Produkt abgenutscht. 
Dcr Nutschenruckstand wurde in Ather-Methylenchlorid-(5 : 1)-Gemisch aufgenommen, die orga- 
nische Losung nacheinander rnit Wasscr, ges. Natriumhydrogencarbonat-Losung uncl Wasser ge- 
waschen, getrocknet und eingedampft. Das erhaltene Rohprodukt (390 mg) lieferte nach ein- 
maligem Umlosen aus Methylenchlorid-Ather-I'etrolather 369 mg dcs 1)iketons V vom Smp. 
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203-204" (Misch-Snip. mit I I Ic :  186-195"). Im  1R.-Spektrum der Vcrbinduug treten u. a. Banden 
bei 2,73 p (OH) und 5,85 p (2 CO) auf. [a]g = + 66" (c = 0,639). 

C,,H,,O, (346,49) Ber. C 76,26 H 9,89% Gef. C 76.41 H 9,89% 

3-0xo-6cc-methyl-20/3'-acetox?/-d4-10cc-pregnun ( V l a )  : Eine Losung von 66 mg des Acetoxy- 
ketons I I Ib  und 5,s mg p-Toluolsulfonsaure in 3,3 ml Eisessig wurde wahrend 30 Min. zum Sieden 
erhitzt. Nach dcm Abkiihlen goss man das griine Rcaktionsgemisch auf Wasser und cxtrahierte 
mit Methylenchlorid. Die Extraktc wurden neutral gewaschen, getrocknet und eingedampft. Das 
Rohprodukt (60 mg) zcigte im UV.-Spcktrum ein starkes Maximum bei 247 mp und wurde an  3 g 
Aluminiumoxicl (Akt. 11) chromatographiert. Mit Hexan und Hexan-Benzol-(1 : 1)-Gcmisch wurde 
zuerst ein ini UV. nicht absorbicrendes Nebenprodukt (ca. 14 mg) eluiert. Mi t  demselben Gemisch 
und mit reincm Benzol wurden anschliessend 28,3 mg des 3-0xo-6~-mcthyl-20~-acetoxy-~l~-lO~- 
pregnens (Vla) abgelost ; Smp. 132-134" nach Kristallisation aus Ather-Pentan. 

C,,H3,O3 (358,5) Bcr. C 77,OS H 9,560/6 Gef. C 77,08 H 9,44% 

3-0xo-6a-methyZ-20~-hydroxy-A4-10cc-pregnen ( V l b )  : Das rohe VIa (28 mg) wurde in 6 ml 
Methanol gclost und nach Zugabe von 60 mg Kaliumcarbonat in 1,2 ml Wasser 10 Std. unter Riick- 
fluss gckocht. Dann goss man in Wasser und arbeitete wie oben bcschrieben auf. Man erhielt 
28 mg rohes 3-0xo-6a-methyl-20~-hydroxy-A4-10a-pregnen (VIb). Durch Kristallisation aus 
:Ither-Pentan wurden 15,9 mg dcr reinen Vcrbindung vom Smp. 216-221" (Umwandlung a b  ZOO")  
gcwonnen; 1iV:Maximum bei 245 nip ( E  = 1.5900). 

3, 20-1~ioxo-6cc-methyl-A4-pregnen ( V I I )  : 320 mg Hydroxydiketon \' wurden in 18,4 ml Eis- 
essig mit 27,5 mg p-Toluolsulfonsaure 30 Min. unter Riickfluss gekocht. Die dunkelbraune Re- 
aktionslosung wurdc abgekuhlt, auf 500 ml Eiswasser gegossen, unter Ruhren und Kuhlen vor- 
sichtig rnit festem Natriumhydrogencarbonat neutralisiert, in Ather-Methylenchlorid-(5: 1)- 
Gemisch aufgenommen, die Losung rnit Wasser neutral gcwdschen, getrocknet und eingedampft. 
Das erhaltene amorphe Rohprodukt (295 mg) liefertc nach chromatographischcr Reinigung an 
neutralem Aluminiumoxid (Akt. 11; Elutionsmittel : Petrolather-Benzol-(1 : 1)-Gemisch und reines 
Benzol) 130 mg Kristalle (Smp. 84-90"), die nach drcimaligem Umlosen aus wenig Methanol das 
bei 118-120" (unkorr.) schmelzcnde 6a-Methylprogesteron (VII) 12) lieferten. 

3, 20-Uiox0-6a-methyZ-A~~~-pregnudZen (I-Dehydro-6cc-~nethyl-progesteron) ( V 111) : Eine Losung 
von 47 mg 6cc-Methylprogesteron und 125 mg 2,3-Dichlor-5,6-dicyan-l, 4-benzochinon in 10 ml 
Dioxan wurde wahrend 7,5 Std. im Sieden gchalten, abgekuhlt und mit Ather verdiinnt. Dam 
wusch man zwcimal rnit 2N-Natronlauge, einmal mit Wasscr und extrahierte einmal mit Ather 
nach. Xus der getrockneten organischen Losung erhielt man 36 mg Rohprodukt, das in Benzol- 
Hcxan-(1 : l)-Gcmisch gelost uud durch 1,2 g Aluminiumoxid (Akt. 11) filtriert wurde. Nach einer 
oligen Fraktion wurclen mit Benzol schliesslich 29 mg des 1,4-Diens V l l l  eluiert. Durch Kristalli- 
sation aus Ather-Pcntan erhielt man 17,9 mg vom Smp. 137-138"; [a],, = + 65" f 2" (c = 0,450) ; 
lJV.-Maximum bei 244 m p  ( E  = 15200); IR.-Banden u.a. bei 5,87, 6,01, 6,16, 6,22, 7,35 und 9,93 
p. I m  I(ernresonanzspektrum u.a. Signale bei 42,s Hz (18-CH3) ; 64 + 71 Hz (d) (6-CH,); 74,7 Hz 
(lg-CH,) ; 370 Hz (m) ,  382 Hz (d )  (2-H nnd 4-H) ; 422 + 432 Hz (d )  (1-H). 

C,,H,,O, (326,46) Ber. C 80,93 H 9.26% Gef. C 81,06 H 9,50% 

3,20-Uioxo-6cc-methyZ-A4-10a-pregnen ( I X )  : 15,2 mg rcines VIb wurdcn in 3,O ml Aceton 
gelost und rnit 0,08 ml 8 N  Chromtrioxid in Schwefelsaure wahrend 3 Min. bci 0" oxydiert. Dann 
gow man in Wasscr, extrahicrte rnit Benzol, wusch die Extrakte mit Wasser, trocknete sic und 
dampfte im Wasserstrahlvakuum ein. Man erhielt 15,8 mg eines oligen Ruckstands. Dieser wurde 
durch Filtration durch 500 mg Aluminiumoxid gereinigt. Mit Henzol-Hcxan-(1 : 1)-Gemisch und 
mit Benzol wurden 10,8 mg dcs reinen 6cc-Blethyl-10a-progcsterons (1x1 eluiert; Smp. 156-158" 
nach Kristallisation aus Pcntan. [cc];: = - 110" f 3" (c = 0,25% in Methanol); UV.-Maximum 
bei 244 m p  (F  = 14500). Im Kernrcsonanzspektrum u .a .  Signale bei 35 Hz (lS-CH,), 59 + 66 Hz 
(d) (~K-CH,), 73 Hz (19-CH3), 127 Hz  (21-CH,), um 347 Hz (m) (4-H). 

CZZH,,OZ (328,423) Ber. C 80.44 H 9,837" Gef. C 80,65 H 9,807; 
3/3', 20/3'-Diacetoxy-5a-brorn-6-oxo-pregnan ( X b )  : 16.0 g Bromhydrin XaZ2) wurdcn in 1 1 Aceton 

gelost, bci - 5" unter Stickstoff mit 10,O ml ciner 8 N Lijsung von Chrom(V1)-oxid in Schwefelsaure 
versetzt und 10 Min. bei 0" weitergeriihrt. Die Reaktionsmischung goss man anschliessend auf 
cine Losung von SO g Natriumacctat in 4 1 Eiswasser, rdhrte das Gemisch 10 Min., nutschtc die aus- 
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gefallene Substanz ab, nahm sie in Athcr-Methylcnchlorid-(5 : 3 )-Gemisch auf, wusch die Losung 
niit ges. Natriumhydrogencarbonat-Losung und mit Wasser neutral, trocknctc uncl dampfte sic im 
Wasserstrahlvakuum cin. Das erhaltene Rohprodukt (14,70 g) lieferte nach zwcimaligem IJmkri- 
stallisieren aus Mcthylchlorid-Ather-Petrolather 12,15 g tles roinen Bromkctons Xb voni Smp. 
141-142'. 1R:Spektrum: Banden u.a.  bci 5,78 (breit), 8,10, 8,63, 9,19, 9,32, 9,55 uiid 10,31 p .  

C251~3.,(15Br (497,48) Bcr. C 60,36 H 750  Br 16,06% Gef. C 60.67 €1 7,47 Br 16,35% 
3~,20~-Diacetoxy-6-oxo-5a-D-p~e~~a~z (XI) : Eine Losung von 4,50 g 38,208-I)iacetoxy-5~- 

brom-6-0x0-pregnan (Xb) in 155 ml Ather und 25 nil Lleutcroessigsaurc (hergestellt durch Um- 
setzen von 9,05 ml Deuteriumoxid mit 47,3 ml Acctanhydrid in Gcgcnwart von 200 nig cntwas- 
serter p-Toluolsulfonsaure bei 4-10" und anschliessende Dcstillation) wurde unter Riihren bei 15" 
portionenweisc mit insgesamt 13,5 g Zinkstaub versetzt und nach langsamem Erwarmen auf 20" 
15 Std. weitergeriihrt. Das Reaktionsgemisch filtrierte man anschliessend von ubcrschiissigem 
Zink ab, wusch den Riickstand mit Methylenchlorid, verdiinntc die vereinigtcn Filtratc mit Ather 
und extrahiertc sic nacheinander mit eiskalter 5-prOz. Natriumhydrogencarbonat-1,osung und mit 
Wasser. Die ncutralcn organischcn Schichten wurdcn mit Natriumsullat getrocknet, im Wasscr- 
strahlvakuum eingcdampft und liefcrten 4,08 dcs rohen Deuterolietons X1, das nach zweirnaligem 
Umlosen aus Mcthylcnchlorid-Athcr (3,15 g) bei 177--179" schmolzZ6). Der Ueuteriumgehalt wurdc 
massenspektrometrisch aus der relativen Haufigkeit tler Molekel-Ionen zii 62% bestimmt. 

3~,20~-Diacetoxy-6a-nzethyl-6rj(-hydroxy-5a-U-~~egna~~ ( X I  l )  : Zu einer 1,osung von Mcthyl- 
magnesiumjodid (hergestellt a u s  1,48 g Magncsiumspanen und .5,0 ml frisch dcstilliertem Methyl- 
jodid) in 70 ml abs. Ather wurden innert 10 Min. 3,05 g Ucutcroketon XI, gelost in 200 ml abs. 
Ather, gctropft. Das Reaktionsgemisch kochte man anschlicssend 1 Std. in Stickstoffatmosphare 
unter Kuckfluss, kuhlte es dann auf 0" ab, setztc untcr Ruhren bei glcichbleibcnder Tcmperatur 
nacheinander ein Gemisch von 6 ml Methanol in 25 ml jitlicr und 30 ml 2 N Salzsaure zu, 
verdunnte mit Ather-Methylenchlorid-(5 : 1)-Gemisch, trcnnte vom Wasscr ab, wusch die orga- 
nische Schicht mit Natriumhydrogcncarbonat-Losung und init Wasser neutral und danipfte sie im 
Wasserstrahlvakuum ein. 

Das erhaltene Rohprodukt (3,10 g) lostc man in 15,O ml I'yridin uncl liess cs nach Zugabc von 
15,O ml Acetanhydrid wahrend 20 Std. bci Raumtcmperatur stehen. Die ubliche Aufarbeitung 
lieferte 3,25 g eines farblosen Schaumes, der nach einmaligern Umlosen aus Methylenchlorid- 
Ather-Petrolather 2,40 g des Hydroxydiacetates X1I vom Smp. 196-197" lieferte. Die nicht deute- 
rierte Verbindung weist denselben Schmelzpunkt auf ") . Der Lkuteriumgehalt wurde massen- 
spektrornetrisch ails der relativen Haufigkcit dcr Fragnicnt-Ionen M-(CH,-COOH) zu ca. 63y0 
crmittclt. 

3-Oxo-6cc-meth~l-6~-hydroxy-2O~-acetoxy-la-L)-5a, IOa-pyegnan (X V )  : Zu ciner 45 Min. unter 
Riihren gekochten Suspension von 4,5 g Blei(1V)-acetat und 4,5 g Calciumcarbonat in 600 ml 
Cyclohexan gab man 2,2 g pulverisicrtes 3~,20~-L)iacetoxy-Ga-methy1-6rj(-hydrox~~-5a-I~-pregnan 
(XII) (63 Molyo Deuterium enthaltend) und hiclt clic Mischung unter Ruhren 50 Std. im Sieden. 
Nach 6 und nach 25 Std. wurden jcwcils nochmals 4,5 g Bleitctraacetat zugesetzt. Dann wurde, wie 
bei der Herstellung von I1 heschricbcn, aufgearbeitct. I)as Rohprodukt (4,17 g) WUI-dc an 125 g 
15% Wasser enthaltendem Silicagel chromatographiert. Mit  400 ml Hexan, 400 ml Benzol-Hexan- 
(1 : 1)-Gemisch und 700 ml Benzol wurden olige Nebenproduktc eluicrt. Die nachfolgcnden mit 
GOO ml Benzol-Essigester-(l9 : 1)-Gemisch abgelosten Fraktionen cnthieltcn 1,27 g cines Gcmisches 
dcr Ather XI11 und XIV. Schlicsslich lronntcn ails den mit den folgenden 200 ml Rcnzol-Essig- 
ester-(19: 1)- und 200 ml -(1 : l)-Gemisch cluierten Fraktionen durch Kristallisation aus Ather 
272 mg rcincs Ausgangsmaterial XI zuruckgewonnen werden. 1)as rohe ,%thcr-Geniisch (1,27 g) 
wurdc anschlicsscnd in 180 ml Methanol und 36 ml Wasser mit 1.8 g Kaliumcarbonat bei Rauni- 
temperatur vcrseift und das Rohprodukt (1,06 g) rcacetylicrt. Man erhielt 1,28 g eines kristalli- 
sierten Gemisches. Uieses wurde durch Chromatographic an 30 g Aluminiumoxid (Akt. 11) auf- 
gctrennt. Mit 300 ml Bcnzol-Hexan-(1 : 1)-Gcmisch wurden 538 nig roher @3,79-Ather X I I  I cluiert, 
von dem nach I<ristallisation aus Pentan 195 mg in reincr Form isoliert werden konntcn. Sfit 
180 ml Renzol wurden olige Gemische und mit 120 ml Benzol.Essigester-(1:l)-Gemisch 470 mg 

[a]F = - 127" (G = 0,733). 

26) llic reinc, nicht deuteriertc Verbindung schmilzt bei 1st-183". Vgl. L). H. R.  BARTON, J .  M. 
BEATON, L. E. GELLER s( M. M. PECHET, J .  Amcr. chem. Soc. 83, 407G (1061). 
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rohes Hydroxykcton XV abgelost. Uurch Umlosen aus Aither crhielt man total 368 mg reines XV 
vom Smp. 202-210" (Umwandlung ab 195'). llas 1R.-Spcktrum dcr Verbindung zeigte in konzen- 
trierter Losung eine deutliche C-D-Absorption bci ca. 4,65 p, war abcr sonst identisch mit dem- 
jenigen der nicht deuterierten Verbindung IIIb.  

3-0xo-6u-methyl-20~~-acetoxy-lcc-D-d4-pregnen ( X  VIa.) : 365 mg Hydroxyketon XV wurden in 
20 ml Eisessig mit 32 mg p-Toluolsulfonsaurc 30 Min. zum Sieden erhitzt. Die Aufarbeitung er- 
folgtc wie bei der Herstellung von VIa. Das Rohprodukt (359 mg) wurdc durch Chromatographie 
an 12 g =Iluminiunioxid (Akt. 11) gereinigt. Aus den mit Hcxan-Bcnzol-(I : I)-Gemisch und mit 
Benzol eluierten Fraktionen (Eindampfriickstand 170 mg) ltonnten durch Kristallisation am 
Benzol 140 mg reines A4-3-Iieton XVIa vom Smp. 138-140" gewonnen werden. Es zeigte im 1R.- 
Spektrum wiederum bei ca. 4,6 /I die C-D-Absorptionsbande. Das Spektrum war aber sonst iden- 
tisch mit demjenigen der nicht deuterierten Verbindung VIa. Die massenspektrometrische Be- 
stimmung des Deuteriumgehalts ergab aus dcr rclativen Haufigkeit sowohl dcr Molekel-Ionen als 
auch der Fragment-Ionen (M-(CH,COOH) den Wcrt 620/. 

3, 20-D~oxo-6a-methyl-la-D-A4-10u-pregnan (6a-Methyl-lcr-l)-7O~-progesteron) ( X V I c )  : 119 mg 
des 20-0-Acetylderivates XVIa wurden, wie bei der Herstellung dcr nicht deuterierten Verbin- 
dungcn \'lb und IX bcschriebcn, mit Kaliumcarbonat verseift und mit 8 N Chromsaure-Schwefel- 
saurc oxydiert. Uas Rohprodukt wurde in Benzol gelost und durch 1,0 g .4luminiumoxid filtriert. 
I)er Eindampfriickstand lieferte nach Kristallisation aus Athcr-Pentan 71,3 mg reines XVIc vom 
Smp. 156-158". 

3, Z0-Dioxo-6cr-methyl-(l-D)-A1:4-l~~-pregnadien (A' V 1  I )  : 54 mg dcs A4-3-Ketons XVIc wurden 
niit 125 mg 2,3-Dichlor-5,6-dicyan-1,4-benzochinon in 10 ml Tlioxan, wie bei der Herstellung von 
V1 I1 bcschrieben, gekocht und aufgearbeitet. Das kristallinc Rohprodukt wurde in Benzol gelost, 
tlic Losung durch 600 mg Aluminiumoxid filtricrt und der Eindampfriicltstand aus Methylen- 
chlorid-Ather kristallisiert. Ausbeute 20,6 mg, Smp. 180-182"; [aJn = -43" (c = 0,365). UV.- 
Maximum bei 246 mp ( F  = 14800); 1R.-Banden u.8.  bci 5,89, 6,04, 6,18, 6,25 und 7,38 p. Im 
Kernresonanzspektrumu.a. Signale bei 30 Hz (lS-CH,) ; 65 ,5  + 72 Hz (d )  (6-CH,) ; 78 Hz (19-CH3) ; 
126 Hz (21-CH,) ; 371 Hz (m) und 383 H z  (d) (2- und 4-H) ; 378 Hz ( d )  schwach (2-H der deute- 
rierten Verb.) ; 420 + 430 Hz ( d )  (I-H). Der Deuteriumgehalt wurdc masscnspektrometrisch aus 
der rclativcn Haufigkcit dcr Molekel-Ionen zu 38% bestimmt. 

C,,H,,O, (326,46) Rer. C 80.93 H 926% Gef. C 80,44 H 9,299: 
Die Elementaranalysen, Spektralaufnahmen, Drehungsbestimmungcn und Massenspektren 

wurden in unseren Speziallaboratorien unter der Leitung dcr Hcrrcn Dres. W. PADOWETZ, E. 
GANZ, I<. I?. ZURCHER und 13. HURZELER ausgefuhrt. 

SUMMARY 

The homolytic cleavage of the 5,G-bond initiated by treatment of 3/3,20/3-di- 
acetoxy-6 cr-methyl-GP-hydroxy-5 cr-pregnane with lead tetraacetate is followed by a 
transannular homolytic hydrogen transfer from C-1 to C-5, rotation of ring A around 
the C-9jC-10 bond and recyclisation to a pregnane with an inverted 10-methyl 
group. The rearranged product has been converted into 6a-methyl-lOa-progesterone, 
which was then transformed into its 1-dehydro derivative. The course of the reaction 
was investigated by specific deuterium labelling. 
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