
2218 HELVETICA CHIMICA ACTA 

[5] B. ISELIN & T. REICHSTEIN, Helv. 27, 1203 (1944); vgl. auch P. A. LEVENE & I. E. MUSKAT, 

[6] G. R. DUNCAN, J. Chromatogr. 8, 37 (1962). 
[7] B. HELFERICH & W. KLEIN, Liebigs Ann. Chem. 450, 219 (1926). 
[8] TH. PURDIE & J.  C. IRVINE, J .  chcm. SOC. 1903,1021; vgl. auch E.  SORKIN & T. REICHSTEIN, 

[9] J .  A. CIFONELLI & F. SMITH, Analyt. Chemistry 26, 1132 (1954) ; H. T. GORDON, W. THORN- 

J. biol. Chemistry 706, 761 (1934). 

Helv. 28, 1 (1945). 

BURG & L. N. WERUM, ibid. 28, 849 (1956); D. F. MOWERY, ibid. 29, 1560 (1957). 
[lo] M. P. KHARE, 0. SCHINDLER & T. REICHSTEIN, Heiv. 45, 1547 (1962). 
[ l l ]  K. FREUDENBERG & K. RASCHIG, Ber. deutsch. chem. Ges. 62, 373 (1929); A. WINDAUS & 

G. SCHWARTE, Nachr. Ges. Wiss. Gottingen, Math. physik. K1. 1926, 1 ;  F. MICHEEL, Ber. 
deutsch. chem. Ges. 63, 347 (1930) ; A. HUNGER & T. REICHSTEIN, Helv. 35, 1073 (1952). 

[12] K. WALLENFELS, Naturwiss. 37, 491 (1950); W .  E. TREVELYAN, D. P. PROCTER & J. S. 
HARRISON, Nature 166, 444 (1950); R.  KUHN & D. JERCHEL, Ber. deutsch. chem. Ges. 74, 
949 (1941). 

[13] J.  G. GARDINER & E. PERCIVAL. J. chem. SOC. 7958, 1414. 
[14] L. MESTER, E. MOCZAR & J .  PARELLO, J .  Amer. chem. SOC. 87, 596 (1965). 
[15] E. STAHL, Angew. Chem. 73, 646 (1961) ; (I Diinnschicht-Chromatographie o herausgeg. von 

E. STAHL, Springer Verlag, Berlin 1962 ; K. RANDERATH, t Diinnschicht-Chromatographie r, 
Verlag Chemie, Weinheim 1962. 

[16] A. GAMP, P. STUDER, H. LINDE & K. MEYER, Experientia 78, 292 (1962). 
[17] 0. RENKONEN & 0. SCHINDLER, Helv. 39, 1490 (1956); B. FECHTIG, J .  v. Euw, 0. SCHIND- 

LER & T. REICHSTEIN, Helv. 43, 1570 (1960). 
[18] S. M. PARTRIDGE, Nature 764, 443 (1949). 
[19] R. CONSDEN & W. M. STANIER, Nature 769, 783 (1952). 
[20] W. KLYNE, Biochem. J. 47, xli (1950). 
[21] R. F. ZURCHER, Helv. 44, 1380 (1961); 46, 2054 (1963). 
[22] H. KILIANI, Ber. deutsch. chem. Ges. 63, 2866 11930); Mikroausfuhrung: M. P. KHARE, 

0. SCHINDLER & T. REICHSTEIN, Helv. 45, 1534 (1962). 
[23] J. S. BRIMACOMBE & A. HUSAIN (im Druck). 

259. Photochemische Reaktionen 
38. Mitteilung [I] 

Photoisomerisierung von a, P-Epoxyketonen I. 
Die Umlagerung von 3-0~0-4,5-0xido-Steroiden zu 3,5-Dioxo- 

lO(5 --* 4)-abeo-Derivaten 
von H. Wehrli, C. Lehmann [Z], P. Keller, 3. J .  Bonet [3], K. Schaffner 

und 0. Jeger 

(3. IX. 66) 

BODFORSS beschrieb 1918 die Umlzigerung von Benzalacetophenon-epoxid (a) zu 
Dibenzoylmethan (b) unter der Einwirkung von UV.- Licht [4]. Diese Photoisomeri- 
sierung kann formal in zwei aufeinanderfolgende Teilschritte zerlegt werden : Spaltung 
der C,-0-Bindung des Oxidrings und 1,2-Wanderung des /I-Wasserstoffs in die a-Stel- 
lung. Die in der vorliegenden Arbeit I) und in nachfolgenden Mitteilungen (vgl. [7]) be- 

1 )  Ein Teil der hier beschriebenen Resultate war bereits Gegenstand von zwei Kurzmitteilungen [5] 
sowie von Ubersichtsreferatcn und Vortragen [6]. 
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sprochenen photochemischen Umsetzungen diverser a,  0-Epoxyketone der Steroidreihe 
zeigen, dass damit eine sehr vielseitig anwendbare, chemisch schonende Methode zur 
Herstellung von /3-Dicarbonyl-Verbindungen erschlossen wurde, die sich besonders 
auch dazu eignet, gezielte Umlagerungen von Kohlenstoffgerusten (1,2-Wanderung 
einer 0-Alkylgruppe anstelle eines 0 -Wasserstoffs) durchzufuhren. 

H\ /H 

\o/ 0 0  

H H  
* I  hv 

C6H5-C-C,a-C C,H5 __+ C6H5-C-C-C-C6H5 
II II B 

a b 

1.  Herstellung der neuen a,P-Epoxyketone 2,7,9-13,15,18,20,21,23,25,26, 
28 und 30. - Als Ausgangsmaterialien zur Herstellung derjenigen Epoxyketone, 
die zur UV.-Bestrahlung vorgesehen und noch nicht in der Literatur beschrieben 
sind, dienten die bekannten Verbindungen 3 [8], 4 [9], 5 [lo], [6 111, 14 [ E l ,  16 [13] 
(Formelschema l), 27 [14] und 29 [15] (Formelschema 2). Das~l~;~J~-ungesat t igte  
Keton 24 wurde aus dem Sulfonsaureester-Derivat 17 der Verbindung 16 durch 
Methansulfonsaure-Elimination bereitet. 

Die Epoxidierung der gekreuzt konjugierten Dienone 3 und 14 erfolgte durch 
selektive Oxydation der 4,5-Doppelbindung rnit Benzopersaure oder 9-Nitrobenzo- 
persaure, und diejenige der einfach a,p-ungesattigten Ketone 4, 5, 6, 16 und 24 durch 
Behandlung mit Wasserstoffperoxid in alkalischer Losung (Formelschema 1). Das 
Dienon 3 lieferte dabei ein Gemisch, aus dem durch Chroniatographie und anschlies- 
sende fraktionierte Kristallisation das 4a, 5a-Epoxid 2 und dessen 40,5/?-Stereoiso- 
meres 12 in einem ungefahren Mengenverhaltnis 1 :17 isoliert werden konnten. Die 
Haftstellen des Oxid-Sauerstoffs in 2 und 12 folgen bereits unmittelbar aus den UV.- 
Spektren [z. B. 2:  E,& - lOSOO] und den Ring-A-Protonensignalen in den NMR.- 
Spektren dieser Verbindungen [z. B. 2 :  6 = 3,31/d CH-4, 5,82/q + 6,75/d CH-2 und 
- 1, J l , z  = 10,75 Hz, J2,4 = 2 Hz] z ) .  Der sterische Aufbau der beiden Epoxyketone 
ergibt sich aus deren katalytischen Hydrierung zu den bekannten gesattigten Verbin- 
dungen 1 und 8 [17]. Zudem gelang es, 8 mit Selendioxid zur 1-Dehydro-Verbindung 
12 zuruckzuoxydieren. Das aus dem Dienon 14 erhaltene Epoxyketon-Gemisch (vgl. 
15) wurde direkt fur die UV.-Bestrahlungsversuche eingesetzt. Auf Grund der NMR.- 
Analyse setzte es sich aus etwa 1 Teil des 4a,5a-Epoxids und 9 Teilen des 4p,5@-Iso- 
meren zusammen (vgl. dazu die untenstehende Diskussion und Tab. 1). Die chroma- 
tographische Auftrennung des aus 16 erhaltenen Epoxyketon-Gemisches ergab die 
Stereoisomeren 18 und 21 im ungefahren Mengenverhaltnis 1:9. Auch die bei der 
Oxydation von 4 (sowie anschliessender Acetylierung), 5 und 6 angefallenen Gemische 
enthielten vorwiegend die 4/3,5p-Oxide 7 bzw. 9 oder lo3) ,  wahrend aus 24 nebst einer 
kleinen Menge des 4/3,5B-Produktes 26 mehrheitlich das 4a, 5a-Stereoisomere 25 ent- 

227 5 nm - 

2, Die Spin-Kopdlung zwischen den die Ketogruppe flankierenden Protonen an C-2 und C-4 mit 
einer Konstantcn - 2 Hz  wurde ebenfalls bei den 3-0x0-4,5-oxido-A'-Steroiden 13, 15, 20 und 
23 nachgewiesen. Dieselbe Beobachtung sowie der Befund, -dass mit Benzopersaure selektiv die 
4,5-Doppelbindung von 3-Oxo-~l~;~-Steroiden oxydiert werden kann, findet sich auch in einer 
unabhangig von unserer Arbeit [5a] gefiihrten Untersuchung von BURGESS [16]. 

3, Zu der im allgemcinen bevorzugten Ausbildung von 4/3,5/3-Oxiden aus 3-0x0-A*-Steroiden vgl. 
1171. [IS]. 
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Formelschcma 1. Herstellung der cr,,!I-Epoxyketone 2, 7, 9-13, 15, 18, 20, 21, 23, 25 und 26 

&OAC 

3 

e- 

1 2 
O ‘0 

@: o&! A li-g-J?: H H  

f -- --+ 

0 ko 
16 R = H  18 R-CI 
17 R-CH3S02 19 R=Ac 

O %o 
21 R=CI 
22 R-Ac  

a 

stand. Die vier Produkte 9, 10, 25 und 26 wurden direkt durch fraktionierte Kristalli- 
sation der Rohgemische in reiner Form gewonnen. Oxydation der Epoxyketone 7 und 
9 sowie der aus 18 und 21 hergestellten 0-Acetylderivate 19 bzw. 22 mit Selendioxid 
fiihrte zu den entsprechenden 1-Dehydro-Verbindungen 11, 13, 20 und 23. 
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Formelschema 2. Herstellung der u, 8-Epoxyketone 28 und 30 

27 28 

2221 

'0 
29 30 

Zur Herstellung der Epoxyketone 28 und 30 (Formelschema 2) wurden die cr,p- 
ungesattigten Ketone 27 und 29 mit Natriumborhydrid reduziert, die entstandenen 
Allylalkohole mit Benzopersaure oder 9-Nitrobenzopersaure epoxidiert und anschlies- 
send die Hydroxy-epoxide mit Chrom(V1)-oxid in schwefelsaurer Acetonlosung oxy- 
diert . 

Fur die Konfigurationszuteilung der im Formelschema 1 aufgefuhrten neuen 
Epoxyketone genugte zumeist die Auswertung der molaren Drehungsdifferenzen, 
welche sich zwischen diesen Produkten und den Epoxyketonen mit bekannter Stereo- 
chemie (1, 2, 8, 12) einerseits und den entsprechend ungesattigten Vorlaufern ander- 
seits errechnen lassen (siehe Tab. 1)4). Die Analyse der NMR.-Daten der diastereo- 
isomeren Epoxyketon-Paare ermoglichte eine unabhangige Bestatigung der sterischen 
Zuordnungen auf Grund der zu beobachtenden Verschiebungsdifferenzen einzelner 
Protonensignale, u. a. des Wasserstoffs an C-4 und der Methylgruppe 19 (siehe Tab. 1). 
Zur Sicherstellung des sterischen Aufbaus der Epoxyketone 10, 25, 26, 28 und 30 
wurden zudem auch deren circulardichroitischen Daten (CD.) herangezogen 7, die 
fur die 4~,5~-Verbindungen 25 und 30 je einen negativen, und fur die 4/3,5B-Epoxide 
10, 26 und 28 je einen positken COTTON-Effekt zeigen (Tab. 1) 6) .  

4, Die d [M],,-Werte fur 3-0x0-d4-Steroide und deren 4,5-Oxidoderivate (vgl. z. B. 0-.4cetyl- 
testosteron, 1 und 8 ,  Tab. 1) betragen nach CAMERINO et al. [18] (siehe auch [19]) : 

[M]:"" - [MI: = -414' bis -622" 

[MI;'' 5 p  - [MID A' = + 38" bis f202"  

Wie die Zusammenstellung in Tab. 1 zeigt, lasst sich die Auswertung dieser Daten zur 
sterischen Klassifizierung tier 4,5-Steroidepoxide qualitativ unverandert auch auf A1-, 
und B-nor-Derivate anwenden. 

5) Herrn PD Dr. G. SNATZKE, Universitat Bonn, sei fur die hufnahme und Diskussion der Circular- 
dichrogramme bestens gedankt. 

6, Im Fall des Epoxy-Funfringketons 30 folgt die Zuordnung der 3a, 5a-Konfiguration aus dem 
Vergleich seines COTTON-Effektvorzeichens mit dem entgegengesetzten Vorzeichen des bekann- 
ten 2-0xo-3/3, 5~-oxido-A-nor-koprostans7). Das Circulardichrogramm der letzteren Verbindung 
zeigt im ubrigen, dass die f u r  Epoxy-Sechsringketone gultigen Regeln [23] des Zusammenhangs 
zwischen COTTON-Effektvorzeichen uncl chiralem Aufbaas unverandert auch auf a,/I-Epoxyketone 
mat funfgliedrigem Kohlenstoffring anwendbar sind. 

7, Fur die Herstellung und den Konfigurationsbeweis fur 2-0x0-38, 5B-oxido- A-nor-koprostan 
vgl. [24]. - Wir danken Herrn Prof. Dr. CH. TAMM, Universitat Basel, fur die Bekanntgabe 
dieser Resultate vor ihrer Veroffentlichung sowie die Mitteilung der physikalischen Iconstanten 
der Verbindung. 
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2. UV.-Bestrahlungen. - Die in den Formelschemata 3 und 4 aufgefuhrten 
photochemischen Umsetzungen wurden durchwegs in praparativem MaBstab rnit 
etwa 10-2-molaren Dioxanlosungen ausgefiihrt. Fur die Verbindungen rnit gesattig- 
tem Ketonchromophor wurde das unfiltrierte Licht eines Quecksilber-Hochdruck- 
brenners verwendet (n + n*-Anregung) , wahrend bei den d l-ungesattigten Vertre- 
tern praktisch monochromatisches Licht der Wellenlange 253,7 nm (n + n*-Anre- 
gung) eingestrahlt wurde. In  allen Fallen trat in allgemein sehr hohen Ausbeuten 
unter Offnung des Oxidrings eine Umlagerung zu /3-Diketonen ein, die rnit Ausnahme 
des Vier-/Siebenring-diketons 45 in praktisch vollstandig enolisierter Form isoliert 
wurden*). Im Gegensatz zu allen ubrigen Umsetzungen konnte die Umwandlung des 
B-nor-Epoxyketons 28 in das B-Diketon 43 nicht durchgefiihrt werden, ohne dass 
sich das Reaktionsgemisch sehr rasch auch an einem sekundaren Photoprodukt, dem 
Isomeren 44, anreicherte. Ein separater Bestrahlungsversuch rnit dem enolisierten 
Photoprodukt 43 in Dioxan und dem vollen Emissionsspektrum eines Hg-Hochdruck- 
druckbrenners zeigte, dass die Verbindung praktisch photostabil ist. Es kann daher 
angenommen werden, dass die Photoisomerisierung zu 44 aus der primar gebildeten 
nichtenolisierten Form des /3-Diketons 43 erfolgt. 

Testversuche mit Benzollosungen der Al-ungesattigten E$oxyketone 2 und 12 zeigten, 
dass die Umlagerung in das P-DiketoFa 39 nicht stattfindet, menn anstelle des n + x*- 
Ubergangs selektiv der n + n*- Ubergang (Eins trahlung von Wellenlangen > 310 nm; 
2: ~ k : ~ ~ ~  = 8 3 , 1 2 :  emox - 70, in Benzol) angeregt w i d  Selbst bei einer Bestrahlungs- 
dauer, die ausreichte, um die gesattigten Analoga 1 und 8 praktisch vollstandig umzu- 
setzen (identische Lichtquelle und gleiche Konzentrationen), konnten die Verbin- 
dungen 2 und 12 weitgehend unverandert regeneriert werden. 

Mit den stereoisomeren Epoxyketon-Paaren lj8, 2/12, 18/21 und 25/26 sowie der 
Verbindung 10 und deren 7a-Methylderivat 31 $) wurden unter standardisierten 
Bestrahlungsbedingungen auch analytische Versuche durchgefiihrt, bei welchen der 
Verlauf der Photoisomerisierung anhand periodischer Probenentnahmen verfolgt 
wurde (Fig. 1 und 2). Zur 'Bestimmung der Probenzusammensetzung wurden die 
P-Diketonanteile in ihre Eisen(II1)-Komplexe ubergefiihrt und der jeweilige Gehalt 
mittels des Chelat-Absorptionsmaximums im Bereich 534-552 nm ausgemessen. Die 
unterschiedlichen Isomerisierungsgeschwindigkeiten der stereoisomeren Partner der 
in den Fig. 1 und 2 enthaltenen vier Epoxyketon-Paare weisen bereits darauf hin, 
dass keine rasche gegenseitige Photoumwandlung innerhalb dieser Isomerenpaare 
(z. B. 1 8 und/oder 8 -'\. 1) eintritt. Die Verbindungen 18 und 21, welche als 
einzige Vertreter dieser Epoxyketon-Paare unterschiedliche Laufstrecken im Diinn- 
schichtchromatogramm aufweisen, ermoglichten es schliesslich, die photolytische 
Umlagerung eines 4,5-Oxido-3-ketons in dessen Stereoisomeres durch Dunnschicht- 
analyse der Bestrahlungsproben iiberhaupt auszuschliessen lo). 

Wie aus Fig. 1 ersichtlich ist, bleibt die Geschwindigkeit der Epoxyketon-Um- 
lagerung bis zu relativ hohen Umsatzen gleich, obwohl dabei P-Diketonprodukte 

341  nm - 

8, Der Einfachhcit halbcr wcrrlen die b-Diketone 32-43 und 47 sowie deren Derivate rnit unvcr- 

9, Fur die uberlassung dieses Praparates danken wir Herrn Dr. P. WIELAND, Forschungs- 

lo) Herrn Dr. A.  SIEWINSKI verdanken wir die Ausfuhrung von Vorarbeitcn auf diesem Teilgebiet. 

anclcrtcm Diketonsystem lediglich in der nichtenolisicrtcn Form gezeichnet. 

laboratorium der CIBA AKTIENGESELLSCHAFT, Basel. 
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entstehen, die in demselben UV.-Wellenlangenbereich wie die Ausgangsstoffe absor- 
bieren. Dieser Befund legte die Vermutung nahe, dass die Reaktion nicht nur durch 
direkte Lichtanregung, sondern auch mittels Sensibilisierung durch die @-Diketone 

Formelschema 3. Photochemische Umwandlung der a,  @-Epoxyketone I 

32 Rl=Ac, R2.5=H 7 Ri=Ac,  R2-5" 

3 3  R1= Ac, R2,3,5 =H, 
R&=CH3 

8 Rl = Ac, R2,3,5 =H, 
Rq= C H3 

2 5  

hv - &!-c 

O O  
37 

hv - 
26 

&:k2 H H  - hv 0&RA2 c-- hu o&!A2 H H  

-0 0 0 
0 

20 R,= Ac, R2=CH3, 
R3= OAC 

39 RI=Ac, R2,3=CI, 
R4=CH3 

12 R,= Ac,R2,3=H, 
R4=CH3 

40 Rl= Ac,Rz,h=CH3, . . . . , . . . . 13 R l =  Ac, Rz,,=CH3, 
R3= H R3=H 

41 R1 =Ac,Rz,~=C!43, . , , . . . 23 R i=Ac ,  R2,4=CH3, 
R3 = OAC R j =  OAC 

U 

140 
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20 4 3  4.4 

46 47 

uncl/oder deren Enolformen ausgelost wird ll). In einem Versucli mit dem Epoxyketon 
25 wurde daher der Rcnzollosung nicht enolisierbares P-Diketon 74 zugesetzt. Die 
dabei resultierende Umwandlung von 25 (+ 37, siehe Fig. 3) zeigte im Vergleicli zum 
entsprechenden Versuch ohne zugesetztes j3-Diketon 74 (vgl. Kurve V,  Fig. 1) keiner- 
lei Herabsetzung der relativen Reaktionsgeschwindigkeit und belegt damit den 
Sensibilisierungseffekt von nicht enolisiertem j3-Diketon auf die Epoxyketon-Umla- 
gerung. In einem weiteren Versuch wurde die Bestrahlung einer Renzollosung des 
Eposyketons 21 mit Licht von Wellenliingen > 310 nm bereits nach 21/, Min. unter- 
brochen und anhand der Entwicklung des UV-Maximums bei 2955300 nm in der 
Reaktionslosung die Halbwertszeit der p-Diketon-Enolisierung von 35 (= ca. 16 Min.) 
bestimmt. Die aus diesem Resultat ersichtliche, relativ rasche Enolisierung der Photo- 
produkte fuhrt in einem fruhcn Zeitpunkt der Photoumsetzung zur Ausbildung einer 
sehr intensiven UV.-Bande im Absorptionsbereich der gesattigten Epoxyketone (vgl. 
Epoxyketon 18 : e313 nm = 38 ; enolisiertes ,!I-Diketon 35 : ~ 3 1 3  nm = 3320, beide in Ben- 
zol). Daraus muss gefolgert werden, dass die Umlagerung mit fortschreitendem Um- 
satz nicht nur durch die primar entstehenden ,&Diketone, sondern in steigendem Mass 
auch durch deren Enolformen sensibilisiert wird. Ein direkter Nachweis dieser letz- 
teren Energieubertragung wurde erbracht, indem die Benzollosung eines Gemisches, 
das 2,6 . l 0 p 3 ~  an Epoxyketon 21 und 3,0 . 1 0 - 3 ~  an enolisiertem Diketon 33 (21: 
c313 nm = 34, 33: E~~~ = 3400, in Benzol) war, rnit Licht von Wellenlangen > 310 
nm bestrahlt wurde. Obwohl das eingestrahlte UV.-Licht praktisch ausschliesslich 
vom Diketon 33 absorbiert wurde (> 99% der Wellenlange 313 nm bejm Start), 
konnte die Epoxyketonumlagerung 21 + 35 diinnschichtanalytisch nachgewiesen 
werden. 

11) Uber die Sensibilisierung der Epoxykcton-Umlagerung durch Triplettcnergie-Ubertrager wird 
in einer nachfolgenden Arbeit berichtet (H. WEHRLI et al. [7b] ; vgl. [6f]). 
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3. Nicht-photolytische Herstellung der P-Diketone 36 und 53. - In .\nlrhnung a n  c*inc 
schon frdherbeschricbene, niclit-photolytische 10 (5 j4 ) -Gerus tun i l a~c r~ tng  \on 3-  Iksoso-Steroitlcn 

1 vgl. 15) 1 Ivurde in der Solvolvse von 4~Methansulfonylosy-S-hytlro~y-3-Ii~talcn cine wcitcrc 
leistungsfiiihige Hcrstcllungsmcthode von /j-l)ikrtonen des Typus 32-36 ausgcarI)c.itct (170rrucl- 
schema 5 ) .  Die stcrisch einheitliche 4[,.St-Verbinclung 49 [vgI. NMII.: 0 = u . a .  l.O?/s CE1:>-19, 
3.1 2j.s 4-0S(  ),CH3, 5,2O/s CH-41 liess sich auf zwei ~erschiedencn \Vegen synthetisicrcn : einc*rscits 
clurch die liyciroxylierung von 3- : l thy icn i l Ioxy-17~~~acc tos~-  I%ntlrostcn [2.?; inittc~ls (kniium- 

1 
10 20 30 40 50 Mil 

Bertrahlungrdausr 

I7ig. 1. / O ( . j ~ J ) - P h o t o i i n z l u ~ e r i ~ n g  der Epoxyheforle 1, 8 ,  10,  18, 21, 25, 26 ~cwi 31 i i l  Bt,lc;o//ij.ilcilg 

wzit Welleizlangen > 310 T i m  (uorzviegezd -4 hsovptrolz dcv TBelIeizlAiigc 313 I I I P Z )  

33 aus 1 [ ~ ~ ~ ~ ~ 1 1 1  = 36, in Benzol; 1,s . lOP3~ Ausgangslosung]; 12nalysc niittels Spelitroskopic 
tles FeIII-Iiomplexes von 33 [ c ~ ~ ~ ” ’  = 1270, in C,H,OH] 
33 aus 8 [Prim = 3.5, in Benzol; l , i  . 10-3h~ Ausgangslosung]; Xnalyse wie I 
35 aus 18 [P*”’ = 38,  in Benzol; 1,3 . 
liopie des FeIII-Iiomplexes von 35 [B::?’ = 12.50, in C,H,OH] 
35 aus 21 [ P * m  = 34, in Bcnzol; 1,3 . 1 0 - 3 ~  Ausgangslosung]; Analyse wic 111 
37 aus 25 [ E ~ ~ ~ * ~  = 42, in Benzol; 1 , 4 .  1 0 - 3 ~  Ausgangslosung]; Analyse mittels Spektros- 
kopie des FeII1-Kornplexes von 37 [P;;’‘” = 1090, in C,H,OH] 
37 aus 26 [e313nTn = 32, in Bcnzol: 1.4 . 1 0 - 3 ~  Ausgangslosung]; Analyse wic V 
34 aus 10 [4l3nm = 3.5, in Benzol; 1 .6 .  1 0 - 3 ~  Ausgangslosung]; Analyse niittels Spektros- 
kopie des FeIII-Komplexes von 34 [E?:/”’ = 1110, in C,H,OH] 

VIII 36 aus 31 j ~ 3 1 3 ’ ~ ~  = 38, in Benzol; 1 , 6 .  1 0 - 3 ~  Ausgangslosung]; Analyse mittels Spektros- 
kopie dcs FeIII-Komplexes von 36 [E::)” = 1320, in C,H,OH] 

I 

I1 
111 Ausgangsl(isung]; hnalysc mittcls Spektros- 

IV 
V 

VI 
VII 

- 

12) Anlasslich der UV.-Bestrahlung von Sulfonyloxy-ketonen dcs Typus 52 wurde cin chitter 
Zugang zu 3,5-Dioxo-10(5~4)-abeo-Steroiden erschlossen [l]. 
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tetroxid zum Dihydroxyketal 48 und anschliessende Veresterung mit Methansulfonsaurechlorid, 
andererseits durch die Hydroxylierung von 0-Acetyltestosteron mit Wasserstoffperoxid und einer 
katalytischen Menge Osmiumtetroxid, Sulfonylierung des resultierenden Dihydroxyketons 51 zum 
4,5-Stereoisomerengemisch 52 [vgl. NMR.: 8 = u.a. 1,09+ 1,25/2s CH,-19, 3,29+ 3,27/2s 
4-OS0,CH3, 5,54+ 5,15/2s CH-4, ungefahre Signalintensitaten 1 : 2]12) und erst nachtragliche 
Ketalisierung und chromatographische hbtrennung der Hauptkomponente 49. Bei der Behand- 
lung mit siedendcr methanolischer Natriummethylatlosung wurde 49 lediglich zum 17-Desacetyl- 
derivat 50 hydrolysiert, das sich wieder zum Ausgangsprodukt 49 reacetylieren liess. Die ange- 

I 

90- 

80- 

- 70- 
d 
f 

9 60- 

4 

t 
6 50- 

.x 
A :: 
3 40- 

J 
30. 

20 - 

10- 

- 
10 20 30 40 50 Min 

Bertrohlvngrdauei 

Fig. 2. 10(5+ d)-Photoumlagerz~ng der Al-ungesattzgten Epoxyketone 2 und 12 iw Dioxanlosung 

I M .4usgangslosung]; Analyse mittels Spektroskopie 

mit der Wellenlange 253,7 nm 
39 aus 2 [ ~ ~ ~ ~ n m  N 1500, in Dioxan; 1,4 . 
des Fe"1-Iiomplexes von 39 [22::m = 940, in C,H,OH] 

I1 39 aus 12 [ E ~ ~ ~ ~ ~  Z 1500, in Dioxan; 1,4 . ~ O P M  Ausgangsliisung]; Analyse wie I 

strebte Mcthansulfonsaurc-Elimination unter 10(5+4)-Geriistumlagerung konnte erst durch die 
Einwirkung von Iialium-t-butylat in siedendem t-Butanol erzielt werden, wobei in praktisch 
quantitativer Ausbeute das Hydroxydiketon 53 anfiel. Die Ausbildung dieses Produktes beruht 
offensichtlich auf der basenkatalysiertcn Schrittfolge c+ d+e und anschliessenden Hydrolyse 
dcs Enolather-Zwischenproduktes e bei der Wasserzugabe anlasslich der hufarbeitung. 

C d e 
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Das Photoprodukt 3613) konnte durch Anwendung dessclben Syntheseprinzips aus clcm unge- 
sattigten Hydroxyketon 54 [27] hergestellt werden. Acetylierung von 54 zu 55 und anschliessende 
Oxydation mit Osmiumtetroxid und Wasserstoffperoxid lieferte ein amorphes Dihydroxy- 
Produkt, das vermutlich in Form cines czs-4,5-Stereoisomerengemischcs (vgl. 56) vorlag. Direkte 
Umsetzung mit Methansulfonsaurechlorid zu 57 und Ketalisierung ergab ein noch immer oliges 
Produkt 58, das bei der Hydrolyse in siedender methanolischer Kaliumhydroxid-1,osung zu einem 
ebenfalls nicht kristallisierenden 17-Desacetylderivat 59 fuhrte. Solvolysc von 59 mit Kalium-t- 
butylat in siedendem t-Butanol lieferte schliesslich dle kristalline Verbindung 36. 

J 
10 20 30 49 50 Min. 

Berfrohlungrdauer 

Fig. 3 .  70(534)-Photoumlagerung des Epoxyketorks 25 (+37) bei der Bestrahlmzg der Renzollijsnvg 
von 25+ 74 mit Wellenlangen >310 nm (vowiegend -4bsorption der Wellenlunge 313 *im) 

I 37 aus 25 Ausgangslosung: Iionzentrationen 1,4. lOk3o1 25 [ E ~ ~ ~ ~ ~  = 42, in Benzol], 0,67. 1 0 - 3 ~  
74 [c313""' = 30, in Benzol]; Absorption ca. 26% der Wellenlange 313 nm durch 74; Analyse 
\vie V, Fig. 1 

I1 37 aus 25; Kurve V, Fig. 1 : ohne Zusatz von 74 

4. Strukturaufklarung der Photoprodukte. - Von den Photoprodukten der 
Formelschemata 3 und 4 waren lediglich die Verbindungen 32 [28] und 47 [29] bereits 
bekannt 14). Die @-Dicarbonyl-Teilstruktur der iibrigen, neuen Produkte liess sich gene- 
re11 anhand der fur solche Gruppierungen charakteristischen Eigenschaften wie Acidi- 
tat ,  Tendenz zur Komplexbildung mit Metallionen und spektralen Daten eruieren. 

13) Das Photoprodukt 36 zeichnct sich durch cine bemerkenswert hohe anabolzsrhe U'irksamkeit 
aus; vgl. [26] fur die pharmakologischen Befunde. 

14) Wir danken den Herren Prof. Dr. L. VELLUZ, Centre de Rccherches ROUSSEL-UCLAF, Paris, und 
Dr. K. MORITA, TAKEDA Chemical Industries Ltd., Osaka/ Japan, fur die Uberlassung tler 
Verbindungen 32 bzw. 47 zu Vergleichszwecken. 
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Das 1 -Dehydro-I'hotoprodukt 39 liess sich durch Hydrierung rnit Yalladiumkohle- 
Katalysator in Benzollosung in das gesattigte Photoprodukt 33 uberfuhren (Formel- 
schema 6). Beide Verbindungen konnten alkalisch zu den entsprechenden 17-Hydro- 
xyderivaten 60 bzw. 53 hydrolysiert, sowie durch langere Einwirkung von Acetan- 
hydrid in Pyridin bei Zimmertemperatur zu den 0,O'-Diacetyl -Verbindungen 61 und 
64 verestert werden. Die Lage der Enolacctat-Gruppierungen im Siebenring der beiden 
letzteren I'rodukte wurde durch deren Reduktion mit Wasserstoff und Palladium- 

56 R = H  
57 R CH,SC: 

kohle-Katalysator in Reneolliisung bewiesen, die unter hydrogenol~tisclier Abspal- 
tung der Enolestergruppen und Absattigung der Doppelbindungen verlief. Es ent- 
stand in beiden Fallen dieselbe Verbindung 62, deren Fiinfring-Carbonyl nach der 
alkalischen Hydrolyse Zuni Hydrosyketon 63 aus einer 1R.-Bande bei 1725 cni-l 
ersichtlich ist. Das P-Dicarbonyl-System cler Photoprodukte 33 und 39 reagierte rnit 
Kupfer(I1)-Salzen unter Kildung kristalliner Komplese (33 + C,,H,,O,Cu ; 39 + 
C,2H,,0,Cu). Ferner ergab die Umsetzung von 53 mit Hydrazin ein Pyrazolderivat 
C,,H2,0N,. Die Acetylierung des Photoproduktcs 43 lieferte ein nach Dunnschicht- 
chromatogramm und NMR. einheitliches, aber nicht kristallisierendes 0, 0'-Diacctyl- 
derivat, dessen UV.-, IK.- und NMK.-Datcn u. a. das Vorhandensein der Gruppierung 

40-C=C(Ohc) -  erkennen lassen. 
Der Strukturbeweis fur die Photoproddte 33 (zmd damit auch fur 39) rind 43 beruht 

auf der Umivandlung der beiden Verbindungen in den Alkohol 72, der auch durcli 
Reduktion nach HUANG-MINLON aus dem bekannten 2-Oxo-17P-hydroxy-A-nor-5P- 
androstan [30] hergestellt wurde. Die durch Bortrifluorid katalysierte Reaktion von 
33 rnit Methylmercaptan lieferte den En-thiolather 65, der mit RANEY-Nickel zum 
gesattigten Siebenringketon 67 entschwcfelt wurde. Alkalische Hydrolyse von 67 

I I  
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I~vrmelschcma. 6 Ctrukturaufklaruzg der Photopvotliikfr 33, 39, 43 11wd 445) 

0 &O. o@ol t i  62 R = A c  
o&oAc 64 

O O  & 39 R - A c  RL O& 33 R = A c  p, R&@Ac 65 R=SCH3 

/ 63 R = H  
61 

t 

66 R = H  J 60 R - H  53 R - H  

A O H  cJ;"'c"--. 
COOHC@oH 

/ 70 

A O A c  

U 
71 

z$.j$3°Ac - ,,-. @OAc 

HOHC HOHC 
0 L4  0 73 

fiilirtr Zuni bereits bcschriebenen Hydroxykcton 68 15). Wurdc der Nickel-I<atal~sator 
vor der Entschwefelung von 65 in siedendem Aceton desaktiviert, so konnte das nocli 
ungesattigte Keton 66 gewonnen werden. Die oxydativc Kingspaltung voii 68 durcli 
Rehandlung des Hydroxymethylen-Derivates 69 init Wasserstoffperoxid in alkalischer 

la) Die Verbindung 68 hatten MAZUR Ly. NCSSIM 1311 durch lO(5 + -&-Umlagrrung (les 4a-Tosyloxy- 
5 a - h ~ d r o x ~ ~ l 7 ~ ~ - b c n z o ~ l o ~ ~ - a n ~ l r o s t a n s  unter Solvolyse-Bedingungen chon hprgcstellt, otlne 
jcdoch eincn ~ ~ ~ n f i g u r a t i o n s 1 , e ~ ~ c i s  fiir die Asymmetriezcntren C-4 untl -10 zll erl,ringcrI. ;Cacll 
cincr I'rivatmitteilung von Herrn Prof. Dr. Y. MAZUR, The WEIZMAKN Institute of Scicnw, 
Kehovoth, Israel, dem wir auch fur die Uberlassung einer \'crglcichsprobe von 68 tlankcn, s t rh t  
die Iconfiguration von C-4 tlicscr Verbindung entgegen tler urspriinglich veroffentlichtcn ;\us- 
sage nicht fest. - Fur die Sichcrstellung der fur dic Struktur der Photoprotluktc 33 untl 39 
uncrlasslichen Iconfiguration von C-10 war cs tlaher wiinschenswcrt, eine chemischc Vcrknii1)- 
fung von 68 mit 72 herznstellen. 

~~~ 
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Losung ergab die Dicarbonsaure 70, welche in siedendem Acetanhydrid unter gleich- 
zeitiger Veresterung der 17-Hydroxygruppe in das entsprechende cyclische Anhydrid 
iibergefuhrt und dieses pyrolytisch zum Sechsringketon 71 abgebaut wurde. Reduktion 
von 71 nach HUANG-MINLON fiihrte direkt zum Alkohol72, der auch durch Hydrie- 
rung des Photodiketons 43 mit Platin in Essigsaure und darauffolgende Reduktion 
des dabei entstandenen Gemisches von 3- und 6-Desoxyderivaten nach HUANG- 
MINLON erhalten wurde. 

Das Photoprodukt 44 lieferte bei der Umsetzung mit Hydrazin ein Pyrazolderivat, 
das nach anschliessender alkalischer Hydrolyse als 17-Desacetylprodukt (C1,H,,ON,) 
analysiert wurde. Mit Palladiumkohle-Katalysator in Athanollosung konnte 44 
partiell zum Dihydroderivat 73 hydriert werden (Formelschema 6). 

Die Spektraldaten der beiden Verbindungen 44 und 73 lassen insbesonders die folgendcn 
Strukturdetails der Formel 44 erkennen, die auf Grund der im Abschnitt 5 postulierten Photo- 
umwandlung 43+44 abgeleitet wurde. DieVinyl-Wasserstoffatome sind im NMR.-Spektrum von 
44 durch zwei komplexe Signalhaufen in den Bereichen 6 = 4,85-5,20 und 5,42-5,85 gekenn- 
zeichnet; bei 73 tr i t t  anstelle dieser Resonanzen bei 6 = 0,71 das Triplett-Methylsignal der Athyl- 
gruppe auf ( J l , z  = 7,5 Hz). Die a-Hydroxymethylen-keton-Teilstruktur ist in 44 und 73 durch 
praktisch dieselben UV.-, 1R.- und NMR.-Daten charaktcrisiert. Infolge der starken Wasserstoff- 
briickenbildung zum Ketonsauerstoff fallt im IR.  die OH-Streckfrequenz (ebenso wie bei den 
iibrigen enolisierten ,5-Dicarbonylverbindungen dieser Arbeit) mit den Alkan-Streckfrequenzen 
zusammen und die entsprechenden Enon-Banden erscheinen z. B. im Spektrum von 44 bei 1595 
und 1630 cm-l. Das in Athanollosung bei 293 nm auftretende UV.-Absorptionsmaximum ( E  = 
8950) wird durch Alkalizugabe nach 310 nm (E = 17550) verschoben. Die Hydroxymethylen- 
Gruppe gibt im NMR. in Deuterochloroform-Losung Anlass zu einem AX-Spektrum der beiden 
Protonen [6 = 8,70+ 14,90/2d/J = 2.8 Hz], das bei der Zugabe von Trifluoressigsaure entkoppelt 
wird und u. a. zu einem leicht verbreiterten CH(-3)-Singlettsignal fiihrt. 

Formelschema 7. Struktuvaufklarung der Photoprodukte 37, 40 und  428) 

" / u  u 
U 

7 b  
81 R = U  + 79 82 R = A c  

f- L' 

Der Strukturbeweisfur  die Photoprodukte 37, 40 u n d  42 erfolgte durch ihre Ver- 
knupfung mit der Verbindung 53, deren Struktur oben (Formelschema 6) festgelegt 
worden ist. Die dazu erforderlichen Reaktionsfolgen sind im Formelschema 7 wieder- 
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gegeben. Zur Herstellung dcr Schliisselsubstanz 81 wurde 53 mit Methyljodid und 
Kalium-t-Butylat in t-Butanol16) zu 74 methyliert 17) und das 0-Acetylderivat 75 18) 

dieses Produktes mit Athylenglykol und 9-Toluolsulfonsaure ketalisiert. Die selektive 
Ketalisierung des Cycloheptanon-Carbonyls von 75 wird durch die Fiinfringketon- 
Bande bei 1734 cm-1 im 1R.-Spektrum des Hydroxyketo-ketals 77, das durch alkali- 
sche Hydrolyse von 76 erhalten wurde, dokumentiert. Oxydation von 77 lieferte das 
Diketo-ketal 78, dessen 17-Ketogruppe dank der ausserordentlich grossen Reaktions- 
tragheit des 3-Ketoncarbonyls dieser Verbindungsreihe selektiv nach GRIGNARD mit 
Methylmagnesiumbromid umgesetzt werden konnte. Anschliessende saure Hydrolyse 
der Ketalgruppierung fiihrte zu 81. Dieselbe Verbindung war auch aus dem Photo- 
produkt 40 zuganglich, indem dieses alkalisch zum Hydroxy-diketon 42 hydrolysiert, 
katalytisch zum Dihydroderivat 79 hydriert und die letztere Verbindung wiederum 
methyliert wurde ( + 81). Methylierung des d9J1-ungesattigten Photoproduktes 37 
lieferte das Diketon 80, welches mit Palladiumkohle-Katalysator in Athanol hydriert 
wurde. Das resultierende Acetoxy-diketon 82 entstand auch aus dem entsprechenden 
Hydroxyderivat 81 durch Veresterung in siedendem Acetanhydrid-Pyridin-Gemisch. 

Durch katalytische Hydrierung wurde das ztngesattigte Phatopradukt 38 in das 
schon anderweitig beschriebene gesattigte p-Diketon 32 [28] iibergefuhrt (Formel- 
schema 8). Die experimentell nicht belegte lob-Konfiguration der Verbindungen 32 

Formelschema 8 Strukturuufklarung der Photoprodukte 32, 38 und 4S8) 

--kc"' b++ rpf$y I ,  

0CL 38 0 32 

+ y * c  

0' WP. 

J 

") Zur Methodik vgl. die analog vcrlaufencle Methylierung eines 3,5-Dioxo-10(5 -f 4)-aheo-19-nor- 
androstans bei VELLUZ et al. [28a]. - Die Konfiguration des Iiohlenstoffatoms 4 wurde im 
Rahmen der Arbeit WEHRLI el al. [7b] bestimmt. 

17) Die Methylierung 53 -+ 74 wurde bereits in der Kurzmitteilung [5b] erwahnt. 
18) Die Verbindung 75 entstand auch bei der Photoumlagerung von 3-oxo-4B, SB-oxitlo-4-mcthyl- 

17~-acetoxy-androstan [5b]. 
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uncl 38 kann hier aus Analogie zum sterischen Resultat der Eposvketon-Umlagerung 
der 10P-Methylhomologen postuliert werden 19), 

.~ 

A 

Fig. -1. S.11 l<.-.Spektvriin V O J L  2. . i - l ~ i o x o - / 7 ~ l - a c e / o , ~ ~ ~ - / ~ ( ~ ~ 3 ) - a b e o - . ~ - n o r - a w r l v o s t r r ~ r  (45)  : .4 nc(1y.v 
der C H 2 ( - / ) -  rind C H(-3)-SignaZe 

A: Entkopplung tlcr Spin-~~ccliselwirkung z\visclien CH,-1 und CHI-3 
B : .Austausch d c s  acitlcn Methinprotons an  C-3 gcgcn Deutcrion in I)20-haltigcni 1)euterocliloroform 

Im Gegensatz zu den ubrigen B-Diketonen dieser Arbeit liegt das Plzotojrodukt 45 
in neutraler Losung uberwiegend in der nicht-enolisierten Diketonform vor, die hier 
offenbar aus Grunden der Idassischcn Ringspannung bevorzugt ist. Die beiden Keto- 
gruppen sind im IR.-Spektrum durch Banden bei 1698 (Cycloheptanon) und 1785 
em-l (Cyclobutanon) charakterisiert. Im NMR.-Spektrum ist u. a.  eine A BX-Signal- 
gruppe siclitbar, die den Methylenprotonen an C-1 ( A B )  und dem Methinproton an 
C-3 (S) zugeschrieben werden konnen. In eincni Spin-Entkopplungsexperinient 
erzcugte die Einstrahlung im Frequenzbereich des CH(-3)-Signals unter Wegfall der 
1,3-I<opplungskonstantcn von 1,8 und 4,5 Hz das AR-Spektrum einer isolierten 
Methylengruppe (CH,-1) bei 6 = 2,60 und 2,91 ( J  = 17,7 Hz;  Fig. 4:  A) .  In Uberein- 
stimmung mit der getroffenen Signalzuordnung stellte sich derselbe Effekt auch bei 
der Zugabe von Deuteriumosid zur NMR.-Messlosung ein (Fig. 4 :  B),  indem das von 
zwei Ketogruppen flankierte und dalier acide Methinproton an C-3 gegen Deuterion 

la) Eine nachfolgentle Veroffcntlichung [71)]/ ist u .  a. einer Untersuchung gcwidniet, die l)c\veist. 
class bei der Epo~~ke ton-Umlagc rung  tlic l12-Verschicbung eincs asynimetrischen Kohlcn- 
stoffatoms spezifiscli unter Retention dcr  Chiralitat der wandernden Gruppe ablauft. l)as 
sterische Resultat tler Photoisomerisierung der 3-0xo-4,5-oxido-Steroide durfte demnach auf 
tler Stereospezifitat tler Reaktion und nicht auf einer Strukturselektivitat der befreffendcn 
Ringsystcme, tlic in den vorlicgenden Fallen zu dersrl lrn Stereochemie fiihren wurde, beruhcn 
(vgl. tlazu [be, e ,  f j ) .  
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ausgetauscht wird und der zugehorige X-Teil des Spektrums bci b = 3,94 versetiwin- 
det. Mit Ausnahme der Konfiguration von C-320) konnte die Struktur von 45 durcli 
aUkalispaltung dieser Verbindung sowie des P-Diketons 53 und ITerkniipfung cler 
heiden Spaltprodukte 83 und 89 festgelegt werden (Formelschema 8). Die amorplits 
Hydroxyketosaure 83, welche man in Form des ebenfalls nicht kristallisierendcn 
Methylesters 84 analysierte, wurde fur diesen Zweck zur Diketosaure 85 osydiert, 
deren Natriumsalz mit Oxalsaurechlorid zum Diketo-saurechlorid 86 umgc'sctzt untl 
dieses mit Diazomethan in das Diazo-triketon 87 ubergefuhrt. Die L~nilagerung iron 
87 nach ARNDT-EISTERT mit Silberosid in Methanol lieferte schliesslich den Dikcto- 
methylester 88, der auch aus der Hydrosyketosaure 89 durch Veresterung mit Diazo- 
methan und anschliessende Oxydation des entstandenen Methylesters 90 hergestcllt 
werden konnte. 

5. Diskussion. - Die Eposyketon-Umlagerung l a s t  sich in die formellen Einzc.1- 
schritte f + g + h + i (Formelscherna 9) auflosen. Mit dem ersten Scliritt, dcr 
Offnung der C,-O-Oxidbindung im p t ,  n*-angeregten Eposyketon, rcilit sich diese 
Photoreaktion in die Gruppe jener Urnwandlungen elektronisch angcregter 1l;rtonc 
ein, clie durch eine Bindungsspaltung zwischen a -und 8-standigen Atomen eingelcitct 
werden 21) ,  soweit sie nicht der nach NORRISH benannten Typus-11-Frag'neiiticrung 
angehoren 

I<' 'It" R', ,R" 

h * - . odcr + i -  i 

An dei- 1,2-Ilranderung von R" von der p- in die a-Stellung (g  + i ) ,  die sich a n  
(lie Osidoffnung f + g ansctiliesst, beteiligen sich ausschliesslich IVasscrstoff und 
;\lkylgruppen, nicht aber I'henylgruppen. Dies ist aus der Nacharbeitung dcr von 
BonFonss [4] entdeckten Photoisomerisierung von a [+ b (siehe S. 2218), keinc Aus- 
bildung von Benzoylphenyl-acetalde1iyd;l in unserem Laboratorium 1321, sowic auch 
aus den kiirzlich von REUSCH [33] ( j  + k) und von ZIhfMERMANiv [34] (p + r) be- 
schriebenen selektiven Alkylwanderungen ersichtlich (Formelschema 10). Xuf Grund 
dieser Selektivitat der Umlagerung wurde vorgeschlagen [33] [34], dass im photo- 
chemischen Initialschritt f + g entweder eine homolytische Osidspaltung eintritt 

zn) Unter  der  Yoraussetzung, class auch fiir die Llinlagerung 30 + 45 die Cksetzmassiglicit gilt,  auf 
welche in der Fussnote 19) hingewiescn wird. ist dabci clie Ausbildung des A/B-cr.< \.crkniipftcn 
Stereoisomeren dcr  Forniel 45 zu erwarten. 

21) Fiir Literaturhinweise vgl. [l]. 
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(* = .), oder aber eine heterolytische Variante (* = +/- )2z) ,  die allerdings eine weit- 
gehende Dissoziation der C,-R"-Bindung vor der 1,Z-Verschiebung (vgl. h) voraus- 
set z t  23). 

Formelschema 10 

j 

h' i 

k 

Der detaillierte Verlauf der lO(5 + 4)-Umlagerung ist im Formelschema 11 fur 
einige reprasentative Faille der hier beschriebenen Epoxyketon-Isomerisierungen 
(1,s + 33, 10 + 34,31 -+ 36,30 3 45) anhand von Formelprojektionen versuchs- 
weise illustriert . Aus den zur Diskussion gestellten reaktionsmechanistischen Varianten 
wurde dafiir willkurlich die Ausbildung diradikalischer Primirprodukte vom allgemeinen 
Typus g (* = . ; siehe g'-") gewahlt. Die anschliessende Spaltung der 5,lO-Bindung 
und Neubildung einer 4,lO-Bindung sind hier als synchroner Vorgang formuliert, 
der unter kontinuierlicher Rehybridisierung der Reaktionszentren ablauft. Die Mo- 
dellbetrachtung zeigt, dass eine sp2-Hybridisierung von C-5 im Anschluss an die 
Dissoziation der 5,lO-Bindung aus sterischen Grunden nur moglich ist, wenn die 
Richtung der C(-5)-O-Achse weitgehend unverandert bleibt. Dies kann durch Rota- 
tion derp-Orbitalachse von C-4 in der in g'-v mit fetten Pfeilen angezeigten Richtung 
his in die orthogonale Stellung zur P-Orbitalachse von C-3 erreicht werden. Dadurch 

2 2 )  

'13) 

Die spezifische Elektronenvcrteilung der n, n*-angeregten Ketogruppe lasst besonders die 
Homolyse oder eine heterolytische Spaltung der C,-0-Bindung zu ciner dipolaren Spezies vom 
Typus g mit elektropositivem Enoxylsystem und negativer Ladung auf dem vornialigen Oxid- 
sauerstoff attraktiv erschcinen (vgl. [ 3 5 ] ) .  
1,2-Wanderung unter Dissoziation zu h fst nur dann moglich, wenn dabei sowohl die bei 
aliphatischen Epoxyketonen nachgewiesene intramolekulare Natur der LJmlagerung [36] als 
auch die damit gekoppelte Stereospezifitat 19) gewahrleistet bleiben. Diese Bedingung ist damit 
erfiillt, wenn entweder die 1,2-Verschiebung sehr rasch iiber die Schrittfolge g + h -+ i erfolgt, 
oder aber die wandernde Cruppe R" auf der Stufe h im Orbitalverband des n-Systems verbleibt 
(cine ahnliche Situation findet sich z. B. bei den stereospezifischen Photoisomerisierungen von 
a, @-ungesattigten Cyclohexenonen [37] und y-Formyl-cyclohexcnonen [ 38 ] ) .  
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wird in einem synchronen Prozess die 3,4-n-Bindung gelost, eine Ketogruppe an C-3 
und das n-System eines neuen Enoxylradikals ausgebildet (+ hl-v). Im Verlaufe der 
mit diesem Vorgang verbundenen Konformationsanderung entfernt sich das einfach 
besetzte s-Orbital an C-10 nur soweit von C-5, um die aus hl-v ersichtliche Mittel- 
stellung zu den damit parallelen $-Orbitalen von C-4 und C-5 einzunehmen. Diese 
Anordnung ist stereoelektronisch optimal fur den Umlagerungsschritt g + i. 

Formelschema 17 

0 &I --r 00 g*-o/&.+f) H4 .o 5 

5 - 33 

H O  

0 
9' hl f '  (. 1) 

I h "' 
5 

Wahrend die Orbitaliiberlappung in den besprochenen Ringsystemen schon allein 
aus sterischen Grunden erhalten bleibt, sollten derartige n-Komplexe auch dann, 
wenn solche strukturelle Momente wegfallen, die energetisch giinstigsten Ubergangs- 
zustande bilden und alternative Umlagerungen, die einen hoheren Dissoziationsgrad 
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der C K"-Hindung in h erfordern, benachtciligen. Dies durfte eincr dcr Faktoren 
sein, die beispielsweise die Umlagerungen der A-nor-Verbindung 30 und des 16a, l f a -  
Oxido-20-ketons 46 [39~! beeinflussen. In dem aus 30 (vgl. f") resultierenden Priniar- 
produkt gv wurde die Spaltung der 5, &Bindung zur Ausbildung eines relativ unge- 
spannten, uberbrucktcn /%Diketons der Partialformel s fuhren. Die dafur notwendigr 
Rindung zwischen C-3 und C-5 setzt aber cine vollstandige Dissoxiation auf der Stufe 
h"' und Rotation um die 7,8-  und 9,10-Hindungen voraus (siehe Pfeile in h"). Die 
stattdessen esperinientell au hliesslich nnchgewiesene Vicrringbildung (+ 45) kanii 
hingegcn wieder aus eineni ~Jbergangszustand (h") erfolgen, fur den energetiscli Bh11- 
lich giinstige Bedingungen gegcben sind wic in Ubergangcn vorn Typus g' + h' + 33. 
.4nalogc stcrcoelektronische Faktoren kijnnen auch bei der Isomerisierung 46 + 47 
zui- Revorzugung der (16 + 17) -\liasserstoffverschiebung gegeniiher einer (1  6 + 17)- 
Wancicrung der 3Iethvlcngruppe 15, die uberdies ein sehr gcspannter \.'icrring-Deri\rat 
licfern wurde, beitragen. 

Auf die Signifikanz der L-nterschirde der ~~mlagerun~sgeschwindigkeite~i zwischen 
den einzclnen 4,5-Stcreoisomeren der Epoxykctonpaare l/S, 2/12, 18/21 und 25/26 
(vgl. Fig. 1 und 2) ist bcreits im A4bschnitt 2 liingewiesen worden. Sic trugen dazu bei, 
cine alternative Oxidspaltung - der C,-Cp-Bindung (vgl. f t z? U, Formelschema 
12) -- bei der UV.-Restrahlung der Epoxyketone des Formelschcmas 3 als rcaktions- 

Fovmelschrwzn 12 

p:  

f t U 

bestinimenden Falctor auszuschliessen. Eine solche reversible Konkurrenzspaltung 
miisste bei einer - von uns niclit beobachteten - stcrischcn Isomerisierung an C-4 
und C,-5 der 4,5-Eposy-Steroidketonc (z. B. 1 8), wie sie von REUSCH et al. [33] 
anlasslich der L'mlagerung des Stcreoisomerenpaars l/m zum Diketon o (Formel- 
schema 10) nachgewiesen worden war, in Betracht gezogen ~ e r d e n ~ ~ ) .  Die gegen- 
seitige Umwandlung der Verbindungen 1 und m lasst sich aber gemass dem Vorschlag 
von KEUSCH auch durch eine Umkehrung der Epoxidoffnung vom Typus f + g (vgl. 
dazu 1 n 2 m) formulieren, wahrend dies bei den hier beschriebenen Steroidver- 
bindungen aus strukturellen Grunden nicht moglich ware. Der Befund, dass die 
4a,5a-Epoxyketone (Fig. 1: Kurven I, 111, V ;  Fig. 2 :  Kurve I) durchwegs rascher 
umgesetzt werden als deren 4/l, 5P-Isomere (Fig. 1 : Kurven 11, IV, VI;  Fig. 2 : Kurve 
11) kann mehrere, mogliclierweise gleichzeitig wirksame Grunde haben, wie z. B. 
unterschiedliche Quantenausbeuten der Stereoisomeren, sterische Wechselwirkungen 
in den reversiblen Schritten f + g j. h usw. Von detaillierten Interpretationsversu- 
chen wird daher in diesem Zusammenhang bis zum Vorliegen weiterer Ergebnisse 
abgesehen. Immerhin durfte der signifikante Unterschied zwischen dem Epoxyketon 
10 und dessen 7cc-Methylhomologen 31 (vgl. f"I bzw. f'", Formelschema 11, sowie 
Fig. 1) so zu deuten sein, dass das Anwachsen der sterischen Hinderung zwischen der 

*&) hnaloge bzw. doppelbindungshomologe Spaltungen sind verschiedentlich an Indenon-, 
Cyclopentcnon- und Pyron-Epoxidderivaten beobachtet worden [40] ; vgl. ferner [41]. 
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zusatzlichen 'ia-Methylgruppe und dem Ring A das Zwischenprodukt g'" und tlen 
Chrgangszustand h'" gegeiiiiber den entsprechenden niclitmetliyliertcii Spczicss 
g"' und h"' destabilisiert und damit die lO(5 + 4)-Llmlagerung von 31 lieninit. 

Das Ausbleiben eincr lO(5 + 4)-LJmlagerung der dl-ungesattigten Eposykr.tonc 
(vgl. Abschnitt 2 :  2 und 12) im (n,n*)l-i2nregungszustancl findet einc gewisse Parallelc 
in  den von ZIMMERMAXX et al. [34] erzielten Resultaten mit den beiden stereoisomtvn 
Dypnon-osiden (q, Formelschema lo) ,  die bei der Absorption von langwelligem Licht 
ebenfalls keine Eposyketon-Umlagerung eingingen. Dies n u d e  l ~ ~ i i  den A4utorrii niit 
dcr resonanzbedingten klcineren n*-Elektronendichte in der Carbonylgruppe \.on ko- 
jugierten qz,z*-angeregten Phenylketonen ini Vergleich zu entsprechenclen gesattigtcn 
Ketonen begriindet, was in allerdings kleinerem A4usniass auch fur die ungesattigten 
Eposyketone 2 und 12 gelten kann. Ein qualitativ analoges Argument l a s t  sicli 
bczuglich der Carbonvlkohlenstoffatome von solchen Gruppierungcn auch fur x,.z*- 
Zustande anfuhren. Demnach sollten konjugierte n,n*-angcrcgtc Ketone cbcnfalls 
wenig oder nicht fur eine Eposvketon-~lmlageruii~ nach Clem generellen M O ~ L I S  
f + g + h + i (Formelschema 9), der die Keaktioii gesattigter x,fi-Eposyketone 
und sinngemass wahrscheinlich auch cc,P-ungesattigter y,h-Epoxyketone [he,  e] [7a ~ 

formell korrekt wiedergibt, pradestiniert sein. Falls diese annahme einer elektroniscli 
ungunstigen Disposition der Singlett- und Triplctt-Anregungszustande von 2 und 12 
fiir die Umlagerung gemass Formelschema c) zutrifft, kann die Tatsaclie, dass sich 
2 und 12 nur bei der selektiven Lichteinstrahlung im n + n*-Absorptionsbereicli Zuni 
3,5-Dioso-l O(5 + 4)-abeo-Produkt 39 umlagern, 71ersttchswrise nach der folgenden 
reaktionsmecl-iaiiistischen Variante rationalisiert werden (Formelschema 1 3 ) .  Die 

Forii ie1srArii:a 13 

v W X 

Schritte 2/12 + v + w + x + 39 sind allerdings formell sowohl aus einer n,z*- 
(* = .) als auch aus einer n,n*-Spezies (* = negative Ladung auf dem Carbonylsauer- 
stoff und positive Ladung auf dem Kohlenstoffgerust) ableitbar. Damit dieses hypo- 
thetische Schema den experimentellen Befunden Rechnung tragt, darf es nut- fur 
einen Ausgangszustand Geltung haben, der aus energetischen Grunden vom u,n*- 
Niveau aus nicht zuganglich ist. Die Reaktion wickelt sich daher vermutlich nach 
dem heterolytischen Modus ab. 

Die Ausbildung der ungesattigten P-Dicarbonylverbindung 44 anlasslich der UV.- 
Restrahlung des R-nor-Epoxyketons 28 kann auf den im Formelschema 14 erlauter- 

1 Fovnielschema 14 

y (= 4 3 )  z 44 
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ten lichtinduzierten Isomersierungsprozess der primar gebildeten Diketonform y des 
Photodiketons 43 zuriickgefuhrt werden. Der Reaktion liegt einer der haufigsten 
Photoprozesse von Ketonen (((a-Spaltungu: y + z) zugrunde, der zusammen rnit der 
anschliessenden intramolekularen C(-1) + C(-3)-Wasserstoffubertragung bereits in 
zahlreichen Prazedenzfallen bekannt ist 25). 

Die Ausfuhrung clieser Arbeit wurde durch die Unterstiitzung seitens der CIBA AKTIENGE- 
SELLSCHAFT, Basel, ermoglicht. J .  J. B. dankt zudem der JUAN-MARCH-Stiftung, Madrid, fur die 
Gewahrung eines Stipendiums. 

Experimenteller Teil 
Die A ufarbeitung der Iieaktionsgemische erfolgte im allgemeinen durch Aufnahme des Reak- 

tionsguts in Ather oder Athylacetat, Waschen der organischen Phase mit H,O bis zum Neutral- 
punkt und Eindampfen der iiber wasserfreiem Na,S04 oder MgSO, getrockneten Losung im 
Rotationsverdampfer. Kristallisationen erfolgten entweder in Aceton-Hexan oder in einem im 
Text bezeichneten Losungsmittelsystem. 

Fur die praparatiue SaulenchromatograPhte wurden neutrales A1,0, (Akt. 11) oder Kieselgel 
MERCK (Korngrosse 0,05-0,2 mm) eingesetzt, soweit nicht nahere Angaben im Text stehen oder 
enolisierbare p-Dicarbonylverbindungen aufgetrcnnt wurden. Fur die letzteren wurde entweder 
Kieselgel-NHR (MACHERY & NAGEL) verwendet oder das oben erwahnte Kieselgel, nachdem es zur 
Fe-Entfernung nacheinander rnit 5 N HC1 und H,O gewaschen und bei 140" reaktiviert worden war. 
Fur die Dunnschichlchrovaatograaphie (DS.) diente Kieselgel G (MERCK). Zur  DS. von enolisierbaren 
p-Dicarbonylverbindungen wurden die beschichteten Platten erst zweimal mit CH,OH- konz. 
HC1-(9: 1)-Gemisch eluiert und bei 140" reaktiviert oder wiederum Kieselgel-NHR verwendet. 
Nachweis der Substanzflecke : Bespruhen der getrockneten Kieselgelschicht rnit konz. H,SO, und 
anschliessendes Erhitzen der Platten. 

Die S m p ,  sind nicht korrigiert und wurden in offenen Kapillaren im Olbad bestimmt. Die 
[a],,-Werte wurden durch Extrapolation aus den spez. Drehwerten bei 365, 405, 436, 546 und 
578 nm bestimmt. Die Konzentrationen (c) sind in Klammern angefugt. Die Messungen erfolgten 
im allgemeinen in CHCI, in einem 5-cm-Rohr. 

UV.-Spektren: C,H,OH-Losung oder nahere Angaben im Text; A,,, sind in nm angegeben und 
6-Werte in Klammern angefugt. 

Circulardichrogramme (CD.) 5, : Dioxan-Losung ; A,,, in nm, de-Werte in Klammern angefiigt ; 
Konzentrationsangabe (c) in Klammern am Schluss. 

IR.-Spektren:  CHCI,-Lijsung oder nahere Angaben im Text; vmax sind in cmP1 angegeben. 
NMR.-Spek tren:  CDC1,-Losung; 60 MHz oder nahere Angaben im Text. Die Lage der Signale 

ist in 8-Werten angegeben, bezogen auf internes Tetramethylsilan (8 = 0). Die Signale werden 
durch die Abkurzungen s (Singlett), d (Dublett), 2 (Triplett), q (Quadruplett), m (Multiplett), 
b (breites, undeutlich strukturiertes Signal), sowie J (Kopplungskonstante in Hz) charakterisiert. 
Die durch elektronische Integration ermittelte Protonenzahl fur die einzelnen Signale stimmt rnit 
den jeweils angefiigten Zuordnungen iiberein. 

Produkt- Identifikationen erfolgten durch Misch-Smp. (keine Smp.-Depression der Mischprobe 
mit authentischen Praparaten) und Vergleich der 1R.-, (ev.) UV.-Spektren und DS. 

A. Herstellung der a,P-Epoxyketone 2,7,9-13,15,18,20,21,23,25,26,28 und 30 
(Formelschemata 1 und 2) 

Epoxidierung VOPL 0-Acety2-I-dehydro-testosteron (3) [8]. - a) Mit Benaopersaure. 15 g 3 und 
10,4 g Benzopersaure beliess man 4 Tage ih 130 ml CHC1, bei Zimmertemp. im Dunkeln. An- 
schliessend verdunnte man rnit Ather und wusch nacheinander mit verd. wasserigen Losungen von 
K J, Na,S,O,, NaHCO, und mit H,O. Chromatographie des teilweise kristallinen Rohproduktes 
(16 g) an 450 g Al,O, mit Hexan-Bcnzol-(1 : 2) liefertc in den ersten Fraktionen 3.6g eines Gemisches 
won 2 + 12. Viermalige Kristallisation aus  Aceton-Hexan ergab 2,15 g 3-0xo-4p,5B-onido-77P- 

Vgl. dazu den ubersichtsartikel von QUINKERT [42]. 
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acetoxy-A1-androsten 112)26); Smp. 144-145". [a],  = +250" (1,02). IR. :  1725, 1680, 1623, 1255. 

2 CH-4, ca. 4,60/b CH-17, 5,83/q/J,,, = 2, Jl,e = 11 CH-2, 6,54/d/J1,, = 11 CH-1. 
UV.: 232 (9000), 333 (64). NMR.: 0 ,85/~  CH3-18, 1 , 3 3 / ~  CH3-19, 2,03/s 17-OCOCH,, 3,21/d/J,,, = 

C,,H,,O, Ber. C 73,22 H 8,19y0 Gef. C 72,94 H S,OOyo 

Die kombinierten Mutterlaugen des Epoxids 12 kristallisierte man erst zweimal aus Aceton- 
Hexan, dann achtmal aus C,H,OH und erhielt 130 mg 3-0xo-4a,5a-oxido-77~-acetoxy-d1-androsten 
(2)za); Smp. 139-141". [aID = -104" (1,OO). IR.:  1722, 1677, 1612, 1256. UV.: 227,5 ( lOSOO),  
330 (53). NMR.: 0,87/s CH,-18, 1,2O/s CH,-19, 2,06/s 17-OCOCH3, 3,31/d/J,,, = 2 CH-4, ca. 

C,lH,80, Ber. C 73,272 H 8,19% Gef. C 73,18 H 8,1676 
4,65/b CH-17, 5,82/q/JZ,, = 2, Jl,, = 11 CH-2, 6,75/d/J1,, = 11 CH-1. 

Mit Benzol-Ather-(1 : 1) wurden noch 7,5 g Ausgangsmaterial (3) eluiert. 
b) Mit p-Nitrobenzopersaure. 15 g 3 und 15 g p-Nitrobenzopersaure wurden 7 Tage in 200 ml 

CH,Cl, bei Zimmertemp. im Dunkeln belassen. Die Aufarbeitung erfolgte wie unter a).  Chromato- 
grapbie des Rohproduktes (11 g) an 1,4 kg Kieselgel lieferte 7,5 g nach DS. reines Gemisch der 
stereoisomeren Efioxyketone 2+ 12 sowie 1,7 g Ausgangsmaterial (3). 

Hydrierung uon 2 und 12. Je 30 mg 2 und 12 wurden in jeweils 3.5 ml Benzol mit 30 mg Pd- 
Kohle (5 %) hydriert. Die vom Katalysator abfiltrierten Losungen enthielten : 

1. Aus 2: 3-0xo-~a,5a-ox~do-77~-acetoxy-androstan (I) ; Smp. 164-165" ( 2  x krist.). [aID = 
-68" (0,64). UV.: 299 (51). ([17]: Smp. 172-173". [a],  = -62".) 

2. Aus 12: 3-0xo-4~,5~-oxido-l7~-acetoxy-androstan (8)26) ; Smp. 153-155" (2 x krist.). [a],  = 
f131" (1,85). UV.: 303 (45). ([17]: Smp. 155-157", [a],  = +130".) 

Dehydrierung von 8. 500 mg 8 und 700 mg SeO, erhitzte man 48 Std. in 40 mi siedendem 
t-Butanol und 0,15 ml CH,COOH. Darauf wurde rnit Athylacetat verdunnt, von ausgefalltem Se 
abfiltriert und nacheinander mit verd. wasserigen Losungen von NaHCO,, NH,HS, NH,, H,SO, 
und mit H,O gewaschen. Chromatographie an AI,O, ergab rnit Benzol 220 mg 12; Smp. 144-145" 
(2 x krist.). 

3-0xo-4P, S~-oxid0-77~-acetoxy-dstran (7 ) .  1 g 19-nor-Testosteron (4) [9] versetzte man in 
30 ml CH,OH unter Ruhrcn bei - 15" gleichzeitig rnit je 2 ml H,O, (30-proz.) und 4~ wasseriger 
NaOH. Nach 4 Std. bei + 4" arbeitetc man auf und acetylierte das Rohprodukt in 20 ml Acetan- 
hydrid-Pyridin-(l : 1) iiber Nacht bei Zimmertemp. Filtration des Rohproduktes in Benzol durch 
AI,O, ergab 750 mg 7; Smp. 104" (3 x krist.). [aID = +48" (0,43). IR.:  1725-1700 (hreit), 1255. 
NMR.: 0,83/s CH,-18, 2,04/s 17-OCOCH3, 3,01/s CH-4, ca. 4,60/b CH-17. 

C,,H,,O, Ber. C 72,26 H 8,49% Gef .  C 72,28 H 8,50% 

3-0xo-4~,5~-oxzdo-77~-acetoxy-d1-~stren (11). 500 mg 7 behandelte man 2 Std. rnit 500 mg 
SeO, in 22.5 ml siedendem t-Butanol und 2,s ml CH,COOH. Die Losung wurde durch Watte 
filtricrt, im Vakuum cingedampft und eine kthylacetat-Losung des Ruckstandes nacheinander rnit 
verd. wasserigcn Losungen von NaHCO,, NH,HS, NH,, H,SO, und mit H,O gewaschen. Behand- 
lung des Rohproduktes in Benzol mit Aktivkohle und Filtration durch Al,O, (Akt. 111) ergab 
350 mg cines nach DS. cinheitlichcn 01s (11). IR.:  1725, 1680, 1620, 1255. 

~-OXO-@, 5~-oxido-77~-acetoxy-l7a-methyl-androstan (9 ) .  10 g 0-Acetyl-17a-methyl-testosteron 
(5) [lo] in 300m1CH3OH/CH,C1,-(2: 1) versetzte man unter Ruhren bei - 15" gleichzeitig rnit 40 ml 
H,O, (30-proz.) und 12  ml 4N wasseriger KOH und beliess 3 Tage bei +4". Die Aufarbeitung 
licferte 9,4 g 9; S i p .  133-135" (2 x krist.). [a],  = + 87" (0,56). IR. : 1725-1700, 1265. NMR. : 

C,,H,,O, Ber. C 73,30 H 8,95% Gef. C 73,30 H 8,90% 

Dehydrierung w n  9.16 g 9 behandelte man 24 Std. rnit 20 g SeO, in 250 ml siedendem t-Aniyl- 
alkohol und 20 ml CH,COOH. Die durch Watte filtrierte Losung wurde eingedampft und der 
Ruckstand in Athylacetat-Losung nacheinander rnit verd. wasserigen Losungen von NaHCO, und 
Na,SO, und mit H,O gewaschen. Das Rohprodukt wurde in Benzol durch .41,0, (Akt. 111) 
filtriert und mittels Aktivkoble in CH,OH entfarbt. Dann loste man in 20 in1 CH,COOH, fugte 

26)  Die physikalischen Daten dieser Verbindung wurden bereits in der vorlaufigen Mitteilung [5a] 

0 ,87/~  CH,-18, 1 , 1 7 / ~  CH3-19, 1 ,41/~  CH,-17', 1 , 9 7 / ~  17-OCOCH3, 2,96/~ CH-4. 

kurz erwahnt. 

141 
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2 ml H,O, (30-prOz.) zu, beliess 3 Std. bei Zimmertemp., neutralisierte rnit verd. NaOH und 
arbeitete auf. Das so vorgereinigte Dehydrierungsprodukt wurde an Kieselgel chromatographiert. 
Die Benzol-dthylacetat-(4 : 1)-Eluate bestanden aus 6 g amorphem, noch leicht Se-haltigem 
3-0xo-4~,5~-oxido-77~-acetoxy-l7a-methyl-A1-androsten [13; IR .  : 172.5, 1675, 1615, 12601, das ohne 
weitere Reinigung bestrahlt wurde. 

3-0xo-4P, 5~-oxido-~7~-hydroxy-l7~-methyl-ost~a~~ (1 0). 3 g 3-0~0-17~-hydroxy-17a-rnethyl-~~- 
ostren (6) [ l l ]  wurden in 180 ml CH,OH/CH,Cl,-(2: 1)-Losung unter Riihren bei - 15" gleichzeitig 
rnit 36 ml H,O, (30-proz.) und 12 ml4N wasseriger NaOH versetzt. Das Reaktionsgeniisch wurde 
darauf 10 Std. bei + 3" weitergeruhrt und aufgearbcitet. Es resultierte ein nach DS. [Fliessmittel- 
system : Benzol-Essigester-(I : l ) ]  einheitliches 0 1  (10). das nach etlichen Tagen durchkristallisierte : 
Smp. 120-121". [a],  = +76" (1,6). I R . :  3580, 1695 cm-l. UV.: 296 (52). CD.: 310 (+2,99),  317 
(Schulter, + 2,66), 329 (Schulter, + 1.35) ; (0,48). NMR. : 0,91 /s CH3-18, 1,22/s 17'-CH,, 3,02/s CH-4. 

C,,H,,O, Ber. C 74,94 H 9,67y0 Gef. C 74,34 H 9,06y0 

Epoxidierung von 3-0xo-17~-hydroxy-770r-methyl-A1~4-androst~d~en (14) [12]. 8 g 14 wurdcn 
4 Tage rnit 5 g Benzopersaure in 140 ml CHCl, im Dunkeln bei Zimmertemp. belassen. Dann vur- 
dunnte man rnit Ather und wusch nacheinander rnit verd. wasserigcn Losungen von KJ und 
Na,S20,, ZN NaOH und mit H,O. Chromatographie des Rohproduktes (9 g) an Kieselgel in Benzol 
Athylacetat-(4: 1) lieferte nebst 6 , l  g A usgangsmaterial (14) 1,Ol g eines Gemisches der 4,5-diastereo- 
meren 3-0xo-4,.5-oxido-17~-hydroxy-77a-methyl-d1-androstene (15) ; Smp. 162" ( 2  x krist.). ["In = 
+ 105" (0,56). IR .  : 3600, 1674, 1618. UV.: 232 (8900). NMR. (Daten des zu ca. 90% vorhandenen 
48.58-Oxids): 0,91/s CH,-l8, 1,19/s CH,-17', 1,33/s CH,-l9, 3,20/d/J,,, = 2 CH-4, 5,85/q/J,,, = 
2 ,  Jl,, = 11 CH-2, 6,55/d/J,,, = 11 CH-1; (4c ( ,S~-Oxid~~) )  : 0,92/s CH,-18, 1,2O/s+ 1,23/s CH,-17', 

C,,H,,O, Ber. C 75,95 H 8,92% Gef. C 75,82 H 8,85u/0 

3-0x0-7 la-methansulfonyloxv-1 7/3-acetoxy-77a-methyl-A4-androsten (1 7). 1 g 3-0x0-1 la-hydroxy- 
17~-acetoxy-l7cc-methyl-rl4-androsten (16) [13] in 12 ml Pyridin vcrsetzte man mit 1 ml CH,SO,CI 
und beliess 12 Std. bei Zimmertemp. Dann fugte man eiskalte wasserige NaHC0,-Losung zu und 
arbcitete auf. Nach Filtration des Rohprodukts in CH,Cl, durch Al,O, resultierten 1,045 g 17; 
Zersctzung bei 167" ( 3  x krist. aus CH,Cl,-P~trolather). [aID = + 63" (0.54). IR .  : 1725, 1665, 1615, 

+CH,-19, 3,31/d/JZ,4 = 2 CH-4, 5,82/q/JZ,, = 2 ,  J l , ,  = 11 CH-2, 6,77/d/J,,, = 11 CH-1. 

1350, 1335, 1262, 1170. UV.: 239 (17200). NMR.: 0 ,93/~ CH,-18, 1 ,38 /~  CH3-19, 1 ,45 /~  CH3-17'. 
1 , 9 8 / ~  17-OCOCH3, 3 , 0 3 / ~  11-OS0,CH3, 5,15/b CH-11, 5 ,70 /~  CH-4. 

C,,H140,S Ber. C 62,99 H 7,82y0 Gef. C 62,60 H 8,13Yb 

Epoxidierzhng von 16. 3 g 16 wurden in 180 ml CH,Cl,/CH,OH-(1:2) bei - 15' unter Ruhrcn 
gleichzeitig rnit 24 ml H,O, (30-proz.) und 8 ml 4~ NaOH versetzt und 72 Std. bei 0" belassen. 
Das Rohprodukt chromatographierte man in Benzol-Athylacetat-(4 : 1) an Kieselgel und eluierte 
zuerst 2,11 g 3-0xo-4~,5~-oxido-llor-hydroxy-77~-acetoxy-l7a-methyl-androstan (21) ; Smp. 142" 
( 2  x krist.). [aID = + 84" (0,50). IR.  : 3600, 1725-1700, 1262. NMR.: 0,85/s CH,-18, 1,27/s CH,-19, 

C,,H,,O, Ber. C 70,18 H 8,57% Gef. C 69,98 H 8,48% 

Spatere Fraktioncn lieferten 0,229 g 3-0x0 -b ,  5a-oxido-I l~-hydroxy-17/3-acetoxy-l7a-methvl- 
androstan (18 ) ;  Smp. 170" (2x krist.). [aID = -79' (0,SO). I R . :  3600, 1725-1700, 1265. NMR.: 
0,90/s CH,-18, 1,2O/s CH,-19, 1,47/s CH,-17', 2,OO/s 17-OCOCH3, 3,02/s CH-4, 4,00/b CH-11. UV. : 

297 (37). C,,H,,O, Ber. C 70,18 H 8,57% Gef. C 70,16 H 8,62y0 

1 ,42 /~  CH3-17', 1,97/s 17-OCOCH,, 2 , 9 5 / ~  CH-4; 4,00/b CH-11. UV. 301 (62). 

Beide Produktc wurden uber Nacht bei Zimmertemp. in Acetanhydrid-Pyridin-(l : 1) acetyliert : 

3-0x0-4a.5~-oxido-l la ,  17/3-diacetoxy-77ccLmethyl-androstan (19; aus 18)  ; Smp. 160-161" 
( 3  x krist.). [=ID = - 83" (0,50). IR. :  1700-1725, 1260. 

C,4H,40, Ber. C 68,87 H 8,19% Gef. C 68,68 H 8,16% 

") Durch wiederholte Chromatographie des Gemisches 15 an Kieselgel und Kristallisation der 
Randfraktionen konnte eine zur NMR.-Spektroskopie ausreichende Menge 3-0x0-40(, 5a-oxido- 
'7,9-hydroxy-l 7a-methyl-A1-androsten isoliert werden. 
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3-0xo-4pB, Sp-oxido- 7 l a ,  7 7p-diacetoxy-l 7u-methyl-androstan (22; aus 21) ; Smp. 232-233" 
(2 x krist.). [&ID = + 74" (0,53). I R .  : 1700-1725, 1263. 

C,,H,,O, Ber. C 68,87 H S,19% Gef. C 68,83 H 8,13y0 
Se0,-Dehydrierung von 19 und 22. Jc  ein Ansatz von 0,75 g 19 und 1 ,5  g ScO, bzw. 1.75 g 22 

und 3 g SeO, wurdc 7 Std. in 100 ml t-Amylalkohol und 10 ml CH,COOH bei Siedehitze gehalten, 
darauf vom ausgeschiedenen Sc abfiltriert und die Filtrate im Vakuum cingedampft. Die Ruck- 
stande wurden in Athylacetat-Losung nacheinander mit vcrd. wasscrigcn Losungcn von NaHCO,, 
Na,SO, und mit H,O gewaschen. Entfarbung der Rohprodukte in Bcnzol rnit Akti\;kohle, Filtra- 
tion durch A1,0, und Chromatographie in BenzolLAther-(9: 1) an Kieselgel ergab: 

1. Aus 19: 355 mg 3-0xo-4a, 5a-oxido-7 la .  17~-daacetoxy-l 7a-melhyl-d'-androsten (20) ; Smp. 

CH,-18, 1,27/s CH,-19, 1,43/s CH,-17', 1,97+ 2,08/25 11- und 17-OCOCH3, 3,30/d/f,,, = 2 CH-4, 

CZ4H3,O6 Brtr. C 69,21 H 7,74y0 Gef. C 69,lO H 7,53Y0 

2. Aus 22: 1,03 g 3-0x0-4pB.5p-oxido-l la ,  17~-diacetoxy-77a-methyl-A1-androsten (23) ; Smp. 
236-237" ( 2 x  krist.). [aID = +196" (0,51). IK. :  1725, 1679, 1616, 1260. UV.: 236 (7980). NMR.: 
0,95/s CH,-18, 1,37/s CH,-l9, 1,40/s CH,-17', 1,98+ 2,01/2s 11- und 17-OCOCH3, 3,20/d/J,,, = 

C,,H,,O, Bcr. C 69,21 H 7,74% Gef. C 68,80 H 7,377; 

3-0xo-77~-ace~oxy-l7~-rv2efhyl-A4~o~11-androstadien (24) .  6,27 g 17 wurden Z1/, Sttl. mit h g 
wasserfreiem CH,COONa in 150 ml sied. CH,COOH behandelt. Dann dampfte man im Vakuum 
ein und arbeitete auf. Chromatographic des Rohproduktes (5,Z g) an  A1,0, rnit Petrolather-Benzol- 
( 2 : l )  lieferte 4,09 g 24; Smp. 130' ( 2 x  krist.). [aID = +46" (0,58). IR.: 1722, 1660. 1615, 1267. 

5,53/b CH-11, 5,72/bs CH-4. 

175-176". [aID = - 110" (0,50). I R . :  1725, 1679, 1615, 1260. UV.: 224 (11900). NMR.: 0 ,98/~  

5,25/b CH-11, 5,73/q/J,,, = 2, J1,, = 11 CH-2, 6,9?/d/J1,, = 11 CH-1. 

2 CH-4, 5,25/b CI-I-11, 5,7S/q/J2,4 = 2, J l , Z  = 10 CH-2, 6 , 3 2 / d / J 1 , ,  = 10  CH-1. 

UV. :  239 (17300). NMR.: 0 , 8 2 / ~  CH3-18, 1 , 3 5 / ~  CH3-19, 1 , 4 2 / ~  CH3-17', 2 , 0 0 / ~  17-OCOCH3. 

C,,H,,O, Her. C 77,15 H 8,83y0 Gef. C 77,OO H 8,53q/, 
Epoxidierung zlon 24. 1 g 24 wurdc in 60 ml CI130H/CH,CI,-(2: 1) bei - 15" gleichzeitig niit 

12 ml H,O, (30-proz.) und 4 ml 4~ NaOH vcrsetzt. Man ruhrte die Mischung wahrend 2 Tagen bei 
+4" und arbcitete dann auf. Die Filtration des Rohproduktes in CH,CI, durch AIz03 (Akt. 111) 
Iieferte 1,l g Kristalle, die nach dr-ifacher Kristallisation reines 3-Oxo-Ja,5a-oxido-/7~-acetoxy- 
77a-methyl-A9~ll-androsten (25) darstcllten (Smp. 247"; 3 x krist.; 0,s g). [aIn = - 109" (0,59). 
IR. :  1710-1720 (breit), 1250. UV.: 288 (84). CD.: 302 (-4,63), 307,5 (-4,59), 320,5 (Schulter, 

CH-4, 5,S2/b CH-11. 
- 3 , I O ) ;  (0,98). NMR.: 0 , 8 1 / ~  CH3-18, 1 , 2 3 / ~  CH3-19, 1 , 4 4 / ~  CH3-17', 2 , 0 0 / ~  17-OCOCH3, 3 , 0 7 / ~  

C,,H,,O, Ber. C 73,71 .H 8,44% Gcf. C 73,66 H 8,167; 
Durch fraktioniertc Kristallisation dcr Mutterlauge von 25 aus mchreren Ansatzcn wurde 

3-0xo-4@, 5,%oxido-77~-aceto%yy-7 7a-~ethyl-A9~11-undrosteiz (26) isoliert ; Smp. 139-140". [aID = 
+96" (3,85). IR. :  1715-1720 (breit), 1260. UV.: 298 (39). CD. :  310 (+3,59),  315 (+3,29), 330 
(Schulter, + 1,60); (1,6l) .  NMR.: 0,81/s CH,-18, 1,30/s CH,-l9, 1,43/s CH,-17', 2,00/s 17-OCOCH3. 
2,95/s CH-4, ca. 5,5/b CH-11. 

C,,H,,O, Ber. C 73,71 H 8,44% Gef. C 73,59 H 8.38% 

3-0xo-4& 5~-oxido-17~-acetox~~-B-nor-androstan (28 ) .  200 nig 0- Acetyl-B-nor-testostcron (27) 
[I41 in 10 ml CH,OH versetzte man mit 200 mg NaBH, in 2 ml H,O. Nach 35 Min. arbeitcte man 
auf, loste das Reduktionsprodukt in 2 ml CHCI, und fugte 255 mg Benzopersaure in 5 ml CHCI, zu. 
Nach 46 Std. verdiinnte man rnit Ather und wusch nachcinander rnit wasserigen Losungen von KJ,  
Na,S,O,, 2~ eiskaltcr NaOH und rnit H,O. Das Rohprodukt gab man in 3 ml Pyridin zu einer 
Aufschlammung von 200 mg CrO, in 3 ml Pyridin. Nach 17 Std. wurde aufgearbeitct. Chromato- 
graphie an Al,O, lieferte rnit Petrolather-Benzol-(2: 1) und Benzol91 mg 28; Smp. 191" (2 x krist.). 

3,10/bs CH-4; 4,68/b CH-17. CD.: 305 (+ 3,29) ; (0,72). UV. : 300 (27). 
[ a ] D  = + 50" (0,70). IR. : 1705-1725,1250, NMR. 0 , 8 7 / ~  CH3-18, l , l l / S  CH3-19, 2 , 0 6 / ~  17-OCOCH3, 

C,,H,,O, Ber. C 72,26 H 8.49% Gef. C 72,18 H 8.41% 

2-0xo-3a, Sa-oxzdo-77~-acetoxy-A-nor-androstan (30) .  3 g 0-Acetyl-A-nor-testosteron (29) [I 51 
in 150 ml CH,OH versetzte man rnit 3 g NaBH, in 30 ml H,O. Nach 30 Min. wurde aufgearbeitet, 
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das Rohprodukt in 150 ml CHCI, gelost und eine Suspension von 3 g p-Nitrobenzopersaure in 30 ml 
CHCI, zugefugt. Nach 5 Min. verdunnte man rnit Ather und wusch nacheinander rnit wasserigen 
Losungen von KJ, Na,S,O,. 2~ eiskalter NaOH und rnit H,O. Der resultierende Epoxyalkohol 
wurde 30 Min. in 50 ml Aceton mit 8~ CrO, in 8~ H,SO, bei Zimmertemp. oxydiert. Nach der 
Aufarbeitung chromatographierte man in Benzol-Athylacetat-(4 : 1) an Kieselgel und erhielt 
2,75 g 30; Smp. 129,5-130" (2x krist.; 1,7 9). [aID = -26" (0,63). I R . :  1740, 1725, 1255. NMR.: 
0,83/s CH,-18, 1,03/s CH,-19, 2,04/s 17-OCOCH3, 3,32/s CH-3,4,62/m CH-17. CD. : 303,5 (Schulter, 
- 5,11), 311 ( -  5,47), 322,s (Schulter, - 3.63); (0.94). UV.: 305 (45). 

C,oH280, Ber. C 72.26 H 8,49% G e f .  C 72,07 H 8,56% 

B. Praparative UV.-Bestrahlungen (Formelschemata 3 und 4) 2 8 )  

Die Bestrahlungen erfolgten in zylindrischen Gefassen bei Zimmertemp. unter N,-Atmospharc. 
Die Reaktionslosung wurde mit einem Magnetruhrcr durchmischt. Lichtquellen : A )  Hg-Hoch- 
druckbrenner Q 81 (70 Watt), B )  Hg-Nierlerdruckbrenner NK 6/20 (20 Watt ;  relative spektrale 
Energieverteilung u.a. 254 nm: 100, 297 nm: 0,6, 302 nm: 0,4, 313 nm: 2,8), beide QUARZLAMPEN 
GMBH., Hanau. Die Brenner waren zentral in einem wassergekiihlten Quarzfinger angeordnet. 
Die bestrahlten Losungen wurden jeweils im Rotationsverdampfer eingeclampft und der Ruck- 
stand im allgemeinen direkt an Kieselgel chromatographiert. 

3-0xo-4a,5a-oxido-/7~-acetoxy-androstan (1) [18]. 80 mg 1 in 8 ml Dioxan wurden 10 Std. rnit 
Brenner B bestrahlt. Chromatographie rnit Cyclohexan-Aceton-(9 : 1) lieferte nebst 50 mg Aus- 
gangslnateriul (1) 20 mg 3,5-Dioxo-77~-acetoxy-70(5~4)-abeo-androstan (33) 26) ; Smp. 154-156" 
(3 x krist. aus CH,CI,/CH,OH). [aID = +47" (0,72). IR.: 1721, 1641, 1608, 1255. UV.: 291 (9100). 
NMR.: 0,85/s CH,-l8, 1,14/s CH,-19, 2.05/s 17-OCOCH,, ca. 4,6/b CH-17, ca. 13,45/b enol. OH. 
Fe(III)-Komplex van 33: A,,, = 544 (1270). 

C,lH,oO, Ber. C 72,80 H 8,73?; Gef. C 72,52 H 8,46% 
3-0no-4a,5a-oxido-/7~-acetoxy-d1-androsten (2). 380 mg 2 wurden in 100 ml Dioxan 2 Std. rnit 

Brenner B bestrahlt. Chromatographie rnit Benzol-Ather-(19: 1) ergab 200 mg 3,5-Dioxo-178- 
~ c e t o x y - / 0 ( 5 ~ 4 ) - a b e o - ~ ~ - a n d r o s t e n  (39) 26) : Smp. 171-172" (2 x krist. aus  CH,Cl,/CH,OH). [aID = 

+ 98" (0,64). IR.: 1730, 1670, 1618, 1260. UV.: 239 (9100), 311 (7400). NMR.: 0,85/s CH,-18, 
1,26/s CH,-19, 2,03/s 17-OCOCH3, ca. 4,6/b CH-17, 6,20/d/J1,, = 6 CH-2. 7,34/d/J1,, = 6 CH-1, 
ca. 12-13/b enol. OH. Fe(llI)-Komplex von 39: Amax = 552 (940). 

C,,H,,O, Ber. C 7322 H 8,19% Gef. C 73,23 H 8,15% 

3-0xo-@, 5~-oxido-/7P-ucetox,~?i-iistrtcn (7). 700 mg 7 in 65 ml Dioxan wurden 2 Std. rnit Rrenner 
A bestrahlt. Chromatographie rnit BenzolLAther-(9: 1) ergab 598 mg 3,5-Dioxo-l7~-acetoxy- 
10(5~rl)-abeo-[jstran (32) ; Smp. 160" (2 x krist. aus CH,CI,/CH,OH). [aID = + 59" (0,23) (1281 : 

3 - 0 x o - ~ ~ , 5 ~ - o x i d o - 7 7 ~ - a c e t o x y - a n d r o s t a n  (8 )  [18]. 450 mg 8 in 100 ml Dioxan wurden 2 Std. 
rnit Brenner A bestrahlt. Chromatographie rnit BenzoLAther-(9: 1) ergab 200 mg 33; Smp. 153- 
155" (2 x krist. aus CH,Cl,/CH,OH). 

3-0no-4P, 5~-oxido-~7~-hydroxy-/7a-meth~~-ii.stran (10). 300 mg 10 in 100 ml Dioxan wurden 
2l/, Std. rnit Brenncr A bestrahlt. Das Rohprodukt wurde in Ather aufgenommen und die organi- 
sche Losung mit 2 N wasseriger NaOH geschiittelt. Der Neutralteil bestand aus 165 mg Ausgangs- 
material (10) und der ~4lkahduszug aus 130 mg 3 , 5 - D i o x o - / 7 ~ - h y d r o x ~ - / 7 ~ - m e ~ h . ~ Z - 7 0 ( 5 ~ 4 ) - a b e o -  
ostran (34) ; bcide Teile waren nach DS. [Fliessmittelsystem: Bcnzol-Essigester-(1 : 11 einheitlich. 
34: Smp. 151,5-152.5" (Zx krist.). [aIL, = +4" (3,031. IR.: 3600, 1650. UV.: 292 (9020); 312 
(15220, in 0 , O l ~  KOH/C,H,OH). NMR.:  0,93/s CH,-18, 1,21/s CH,-17'. .FerIl-KompZex von 34: 

Cl,H,,O, Ber. C 74,96 H 9,27% Gcf. C 74,66 H 9,21% 

3-0no-8~,5~-oxido-/7~-acetox~~-d1-ustren (11). 350 mg 11 in 70 ml Dioxan wurden 3 Std. rnit 
Brcnner B bestrahlt. Das Rohgemisch wurde in Ather gelost und die organ. Phase mehrmals rnit 

28) Die Nomenklatur der B-Diketon-Photoprodukte und deren Derivate rnit unverandertem 

Smp. 160") [a] ,  = +59" 14)). 

A,,, = 551 (1100). I 

P-Dicarbonylsystem bezieht sich auf die nicht-enolisierten Formen dieser Verbindungen. 
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eiskalter 2 N NaOH extrahiert. Die kombinierten Alkaliauszuge neutralisierte man sofort mit verd. 
H,SO, und arbeitete auf. Es resultierten 200 mg Kristalle, die in Benzollosung rnit Aktivkohle 
entfarbt und in Benzol-Ather-(9: 1) durch Kieselgel filtriert wurden. Man erhielt 200 mg 3,5-Dioxo- 
17~-acetoxy-70(5+4)-abeo-A1-iistren (38) ; Smp. 171-172" ( 3  x krist. aus CH,CI,/CH,OH). [aID = 
+154" (0.65). IR.: 1722, 1666, 1610, 1255. UV.: 238 (6900). 309 (6480). NMR.: 0,87/s CH,-l8, 
1,99/s 17-OCOCH3, 3,10/b CH-4, ca. 4,6/b CH-17, 6,20/q/J2,,  = 2 ,  J1,2 = 6 CH-2, 7,25/q/J1,, = 

2, J1,2 = 6 CH-1. 
C,,H,,O, Ber. C 72,70 H 7.93% Gef. C 72,77 H 7,980/, 

3-0xo-4~,5~-ozido-l7~-acetoxy-A'-andros~en (12). 2 g 12 in 200 ml Dioxan wurden 40 Std. mit 
Brenner B bestrahlt. Zweifache Kristallisation des Rohproduktes aus CH,CI,/CH,OH lieferte 1.7 g 
392,); Smp. 171-172". [aID = +98" (0,65). 

3-0xo-4~,5~-oxido-77~-acetoxy-77a-methyZ-A1-androsten (13). 6 g 13 in 300 ml Yioxan wurdcn 
24 Std. mit Brenner B bestrahlt. Chromatographie in CH,Cl, liefcrte 3,2 g 3,5-Dioxo-17~-acetox~v- 
17a-methyl-70(5~4)-abeo-~l-androsten (40) ; Smp. 205' (je 2 x krist. aus CH,OH/H,O und Aceton- 
Petrolather). [%ID = +86" (0,23). IR.:  1722, 1662, 1610, 1263. UV. (C,H,OH): 237 (7300), 307 
(5800); ( 0 , 0 1 ~  KOH/C,H,OH): 223 (8400), 229 (8030). 247 (5100), 342 (8030). NMR.: 0,91/s 

C,,H,,O, Ber. C 73,71 H 8,44% Gef. C 73,13 H 8,92% 6 CH-1. 

Gemisch der 4,5-diastereoisomeren 3-0xo-4,5-oxtdo-l7~-h~~droxy-l 7a-methyl-A1-und~ostene (1 5) .  
700 mg 15 in 200 ml Dioxan wurden 48 Std. mit Brenner B bestrahlt. Nach zweimaliger Kristallisa- 
tion des Kohproduktes aus CH,OH/H,O erhielt man 300 mg 3,5-Dioxo-l7~-hydroxv-17a-nzeih~vl- 
70(534)-abeo-A1-androsten (42) ; Zersetzung bei 126-128". [aID = + Y O "  (0,49). 1R. : 3600, 1661, 

CH,-18, 1 , 2 8 / ~  CH,-19, 1,38/s CH,-l7', 1 ,98 /~  17-OCOCH3, 6,25/d/J1,, = 6 CH-2, 7,hO/d/J,., = 

1605. UV. : 239 (8100), 311 (6750). NMR. : 0 ,93 /~  CH,-lE, 1 , 1 9 / ~  + 1 . 2 8 / ~ ,  CH3-17' + CH,-19, 
6,24/d/,f1,,  = 6 CH-2, 7,40/d/J1,, = 6 CH-1. 

C,,H,,O,,l/,H,O Ber. C 73,81 H 8,98% Gef. C 73.84 H 9,04% 

.?-Ox+da, 5a-oxido-I7~-aceioxy-l 7a-methyl-Ag~'1-and~osten (25) .  937 mg 25 in 120 ml IXoxan 
wurden 3 Std. rnit Brenner A bestrahlt. Chromatographie in CHZC1,-Ather-(9: 1) licfertc 880 mg 
3,5-Dioxo-I 7/3-acetoxy- I7a-meihyl- 10(534)-abe0-d"~'-androsten (37) ; Smp. 135. ( 2  x krist .). 

C,H,OH): 314 (13910). NMR.: 0,83/s CH,-18, 1,33+ 1,44/2s CH3-17'und - 19, 2,00/s 17-OC0CH3, 
5,65/b CH-11, ca. 14/b enol. OH. FeIII-Komplex von 37: 1,,,, = 534 (1090). 

C,,H,,O, Ber. C 73.71 H 8,44y0 Gef. C 73,73 H 8.44% 

' 3-0xo-4a, 5u-oxido-1 la, 17~-diacetoxy-17a-meihyl-A1-undrosten (20). 123 mg 20 in 55 ml Dioxan 
wurden 40 Min. mit Brenner B bestrahlt. Nach zweimaliger Kristallisation cles Rohgemisches 
erhielt man 70 mg 3,5-DiOxo-Ila, I7~-diacetoxy-l7a-methyl-70(5+4)-abeo-A1-androsten (41) ; Smp. 

( 0 , 0 1 ~  KOH/C,H,OH): 230 (XOOO), 325 (5800). NMR.: 0,93/s CH,-18, 1,39/s CH,-19, + CH3-17', 
1,97+2,00/2s 11- und 17-OCOCH3, 5,10/b CH-11, 6,13/d/J1,, = 6 CH-2, 6,93/d/J,%, = 6 CH-I. 

C,,H,,O, Ber. C 69,21 H 7,74y0 Gef. C 68,89 H 7,64% 

3-0xo-4B,5B-oxido-l la-h~vdroxy-77~-acefo~y-77a-meth~yE-androston (21). 210 mg 21 in 100 1111 
Dioxan wurden 30 Min. mit Brenner -4 bestrahlt. Chromatographie mit kther lieferte 141 mg 
.4 usgangsmoterial (21) und 40 mg 3,5-Dioxo-I la-hydroxy-l7~-acetox~~-l7a-methyl-10(5+4)-abco- 
androstan ( 3 5 ) ;  Smp. 170-174" (Zx krist.; 30 mg). [aID = +9" (3,08). IR. :  3600, 1720. 1630, 1605, 
1255. UV.: 291 (7960); 311 (12800, i n 0 , 0 8 ~  KOH/C,H,OH). NMR.: 0,87/s CH,-18, 1,24/s CH,-19, 
1,44/s CH,-17', 1,98/s 17-OCOCH3, ca. 4,0/b CH-11. FefII-KompZex von 35: A,,, = 542 (1250). 

&H,,O, Ber. C 70,18 H 8,57% Gef. C 70,24 H 8,45y0 

3-0x0-46, 58-oxido-7 la, 17~-diacetoxv-17a-methyZ-~1-undro~ten (23). 90 mg 23 in 50 ml Dioxan 
wurden 25 Min. mit Brenner B bestrahlt. Nach zwei Kristallisationen des Rohgemisches resultier- 
ten 45 mg 41; Smp. 232". [aID = + 51" (0,51). 

3-0zo-4/?, 5~-oxid0-/7~-acetoxy- B-nor-androstan (28).  250 mg 28 in 60 ml Dioxan wurdcn 
75 Min. rnit Brenner A bestrahlt. Chromatographie rnit BenzolLAthylacetat-(4 : 1) lieferte in den 
ersten Fraktionen 41 mg 3-Hydrozy-6-0x0-7 7~-acetoxy-A-nor-2.3-seco-A1~3-androstadien (44) ; 

[a] ,  = - 110" (0,55). IR. :  1725, 1647, 1607, 1268. UV. (C,H,OH): 289 (9250); ( 0 . 0 1 ~  KOH/ 

232". [ a ] D  = +47" (0,50). IR. :  1722, 1660, 1610, 1255. UV. (C,H,OH): 240 (7400), 305 (5400); 
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Smp. 130-135" (3xkrist.). IR . :  1722, 1630, 1595, 1255. UV. (C,H,OH): 293 (8950); ( 0 , 0 1 ~  
KOH/C,H,OH) : 310 (17550). NMR.: 0,83/s CH,-18, 1,21/s CH,-19, 2.08/s 17-OCOCH3, ca. 4,6/b 
CH-17, (4,85+4,89+5,03+5,06+5,13+5,20)/6--~ (< 2 H)  und (5.42+5.52+5,59+5,69+5,85)/ 
5-s (> 1 H)  CH,-2 und CH-1, 8,70/d/J,,,  = 2,8 CH-3, 14,90/d/J,,, = 2.8 3-OH; (+ CF,COOH) : 
u.a. 8,70/bs CH-3. 

C,,H,,O, Ber. C 7226 H 8,49% Gef. C 71,97 H 8,68% 
Die spateren Fraktionen enthielten erst 19 mg Ausgangsmaterial (28) und daraui 100 mg 

3,6-Dioxo-77/?-acetoxy-A-nor-androstan (43) ; Smp. 129-130" (2 x krist.). [m], = - 70" (0.57). 
IR. :  1725, 1675, 1610, 1255. UV. (C,H,OH): 281 (7350); ( 0 , 0 1 ~  KOH/C,H,OH): 314 (12420). 
NMR.: 0,83/s CH,-18, 1,21/s CH,-19, 2,10/s 17-OCOCH3, ca. 4,6/b CH-17. 

C,,H,,O, Ber. C 72,26 H 8,49% Gef. C 72,16 H 8,397' 

3-0xo-4/?, 5/?-oxido-7u, 77a-dimelhyl-l7~-l~ydroxy-ostran (31) 9). 500 mg 31 bestrahlte man 13 
Std. in 120 ml Dioxan mit Brenner A .  Chromatographie in Benzol-Ather-(4:1) und zweifache 
Kristallisation der Diketon-Fraktion aus CH,OH/H,O lieferte 210 mg 3,5-Dioxo-7a, 7 7a-dimethyl- 
77/?-hydroxy-70(5+f)-abeo-iistran (36) ; Smp. 190". [alD = + 83" (0,67). IR. : 3620, 1645, 1605. 
UV.: 293 (9380). NMR.: 0,86/d/J,,,* = 7 CH,-7'' 0,93/s CH,-18, 1,23/s CH,-17'. FerrI-Komplex 
~ o n  36:  A,,, = 550 (1320). 

C,H,O, Ber. C 75,43 H 9,507' Gef. C 75,21 H 9,457' 

2-Oxo-3a. 5a-oxzdo-77/?-acetoxy-A-nor-androstan (30) .  100 mg 30 in 100 ml Dioxan wurden 
9 Std. rnit Brenner B bestrahlt. Bei der Chromatographie wurden rnit Benzol-Athylacetat-(4: 1) 
erst 15 mg Ausgangsmaterial (30) und darauf 23 mg 2,5-Dioxo-l7/?-acetoxy-70(5+3)-abeo-A-nor- 
androstan (45) eluiert; Smp. 180-182" (2 x krist.). [aID = +30" (0,31). IR.: 1785, 1723, 1698, 1255. 
UV. (C,H,OH) : 310 (1825); ( 0 . 0 1 ~  KOH/C,H,OH) : 310 (14900). NMR. (100 MHz) : 0,87/s CH,-18, 

CH,-l, 3,94/q/J1,, = 1,s und 4,5 CH-3, 4,65/bt/J1,,,, - 8 CH-17 (vgl. Fig. 4). 
1 , 3 6 / ~  CH3-19, 2 ,05/~ 17-OCOCH,, 2,60/q/Jl,l = 17,7, = 4,5+2,91/q/J1,1 = 17.7, J1,, = 1.8 

C,,H,,O, Ber. C 72.26 H 8,49% Gef. C 72.07 H 8,61% 
3B-Acetoxy-I6a, 77m-onido-20-oxo-n5-pregnen (46) [39]. 2 g 46 wurden 3 Std. in 200 nil Dioxan 

mit Brenner A bestrahlt. Chromatographie mit Benzol-Ather-(4 : 1) lieierte 1,7 g 3,&Acetoxy-76,20- 
dioxo-A5-pregnen (47) ; Smp. 161-162" (2 x krist.). [aID = - 119" (0.77). IR. : 1723, 1656, 1608, 
1255. UV. (C,H,OH): 289 (3980); ( 0 , 0 1 ~  KOH/C,H,OH) : 309 (16600). NMR.: 1,04+ 1,07/2s 
CH,-18 und -19, 2.01 + 2,02/2s 3-OCOCH, und CH,-21. ca. 4,7/b CH-3, 5,38/b CH-6. 

C,,H,,O, Ber. C 74,16 H 8,66% Gef. C 74,11 H 8,87% 

Die Verbindung 47 stimmte beim direkten Vergleich rnit einem authentischen Praparat la) 

hinsichtlich Smp. (Misch-Smp. : keine Depression) IR., UV. und DS. [Fliessmittel : Benzol- 
Athylacetat-(4 : l)] vollstandig iiberein. Hingegen wies die Vergleichssubstanz eine betrachtliche 
Abweichung der spez. Drehung ([arlD = - 152") auf, fur die noch keine Erklarung vorliegt. 

C. Analytische UV.-Bestrahlungen ,*) 

Wenn nicht anders erwahnt, erfolgten die UV.-Bestrahlungen in den im Abschnitt B bcschrie- 
benen Versuchsanordnungen, wobei aber bei der Verwendung von Brenner 4 der Quarzfinger 
anstelle von Wasser mit einer Filterlosung (5-proz. wasserige Kaliumhydrogenphtalat-Losung, 
Schichtdicke 7 mm, Lichtdurchlassigkeit > 310 nm) gekiihlt wurde. 

Bestrahlungsuersuch mi t  3-0xo-4a, 5a-oxido-l 7/?-acetoxy-A1-androsten (2) und Wellerzlangen 
> 310 nm. 50 mg 2 wurden in 100 ml Benzol 1 Std. rnit Brenner A durch Filterlosung bestrahlt. 
5 ml der Reaktionslosung wurden eingedampft und der Ruckstand in 5 ml einer 3 ,7 .  ~ O - , M  
athanolischen FeC1,-Losung aufgenommen., Die Losung zeigte keinerlei Absorption eines FeIII- 
Komplexes des Photo-/?-diketons 39 im Wellenlangenbereich von 550 nm. 

Bestrahlungsuersuch mit  3-0xo-4/?,5/?-oxido-17~-acetoxy-A1-androsten (12) und Wellenlungen. 
> 370 nm. Der Versuch wurde unter denselben Bedingungen wie der obige rnit 2 (gleiche Konzen- 
tration und Losungsmittel des Bestrahlungsgutes, gleiche Versuchsanordnung), aber wahrend 
einer Bestrahlungsdauer von 3 Std. durchgeiiihrt. Auch hier zeigte sich keine nennenswerte 
Absorption eines FeIII-Komplexes von 39. 85 ml der restlichen Benzollosung wurden iiberdies 
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eingedampft und der kristalline Ruckstand mittels IR. und DS. [Fliessmittelsystem: Benzol- 
Essigester-(4 : l ) ]  als weitgehend reines Ausgangsmaterial (12) identifiziert. 

3-0xo-4a, 5a-oxido-7 7u-hydroxy-l7~-acetoxy-l7a-methyl-androstan (18). 50 mg 18 wurden in 
100 ml Benzol 30 Min. rnit Brenner A durch Filterlosung bestrahlt. Die Reaktionslosung wurde 
eingedampft. Der Ruckstand enthielt nach DS. [Fliessmittelsystem: Benzol-Essigester-(1 : l)] 
lediglich Ausgangsmaterial (18) und B-Diketon 35, aber kein 48.5B-Epoxyketon 21. 

3-0xo-4fl, 5@-oxido-1 la-hydroxy-7 7fl-acetoxy-7 7a-methyl-androstan (21). - a) Ein Versuch rnit 21 
wurde unter denselben Bedingungen wie der obige mit 18 (gleiche Konzentration und Losungs- 
mittel des Bestrahlungsgutes, gleiche Versuchsanordnung) durchgefuhrt. Nach dem Eindampfen 
der Reaktionslosung wurde der Ruckstand in Essigester durch A1,0, (Akt. 111) filtriert, wodurch 
das entstandene Photo-p-diketon 35 selektiv an der Saule zuruckgehalten wurde. Das Filtrat ent- 
hielt nach DS. [Fliessmittelsystem: Benzol-Essigester-(1 : l)] lediglich Ausgangsnzaterial (21) und 
kein 4a, 5a-Epoxyketon 18. 

b) U V.-Bestrahlung von 21 unterzusatz  von 3,5-Dioxo- 7 7p-acetoxy-7 0(5+4)-abeo-androstan (33). 
Eine Losung von 5 mg 21 (2,6 . 1 0 - 3 ~ )  und 16 mg 33 (3,O . ~ O - , M )  in 5 ml Benzol wurde 30 Min. in 
einem Quarzrohr (Durchmesser 1 cm, externe Anordnung zum Brenner A + Filterlosung) bertrahlt. 
Nach DS. [Fliessmittelsystem : Benzol-Essigester-(1 : l ) ]  enthielt die Rcaktions~~sung die A us- 
gangsstoffe 21 und 33 sowie Photo-B-diketon 35. 

c) Halbwertszeitbestimmung der Enolisierung von  3,5-Dioxo-l la-hydroxy-l7~-acetox~-l7a- 
~nethyl-10(5+4)-abeo-androstan (35) .  50 mg 21 in 100 ml Benzol wurden 21/, Min. rnit Brenner A 
durch Filterlosung bestrahlt und darauf das UV.-Absorptionsmaximum der Reaktionslosung bei 
291 nm in den aus Tab. 2 ersichtlichen Zeitintervallen gemessen. Die Halbwertszeit wurde graphisch 
aus den Yaten der Tab. 2 bestimmt: 16 Min. 

Tabelle 2. Halbwertszeitbestimmung der Eizolisierung des ,&Diketons 35 

Anwachsen des Absorptionsmaximums bei 291 nm nach Z1/, Min. UV.-Bestrahlung einer 
Benzollosung von 21 

Zeit nach Abbruch der Optische Dichte der Zezt nach A bbruch der Optische Dzchte der 
U V -Bestrahlung von 21 U V -Bestrahlung von 21 Losung bez 297 n m  
[Min.] [Min.] 

Losung bez 297 nm 

2 
1 
7 

11 
15 
21 

0,24 
0,32 
0,41 
0,50 
0,58 
0,68 

27 
45 
60 
90 

120 
150 

0,77 
0,89 
0,95 
1,oo 
1,02 
1.03 

3,6-Dioxo-77~-acetoxy-A-nor-androstan (43). 5 mg 43 in 5 ml Dioxan wurden 80 Min. rnit 
Brenner A (ohne Filterlosung) bestrahlt. Die Reaktionslosung enthielt nach DS. [Fliessmittel- 
system : Benzol-Essigester-j4: l)] nur Ausgangsmaterial (43) und kein 2,3-scco-Produkt 44. 

Bestinzmung der Geschwindigkeit des Epoxyketon-B-Diketon- Umsatzes. Die UV.-Bestrahlungen 
der Epoxyketone 1, 8, 10, 18, 21, 25, 26 und 31 (Fig. 1 und 3) erfolgten mit Rrenner A durch 
Filterlosung und diejenigen der A'-ungesattigten Epoxyketone 2 und 12 (Fig. 2 )  rnit Brenner B .  
Es wurden jeweils Losungen von 50 mg Epoxyketon der erstgenannten Gruppe in 100 ml Benzol 
bzw. 50 mg A'-ungesattigtes Epoxyketon in 100 ml Dioxan eingesetzt. Bestrahlungszeiten und 
dazugehorende Umsatzwerte sind aus den Fig. ersichtlich. Die Werte fur jede Kurve wurden aus 
den Resultaten v0n drei identischen Versuchsreihen gemittelt. Die Proben (je 5 ml) wurden durch 
einen Ausflusshahn in den angegebenen Intervallen dem Reaktionsgefass entnommen, eingc- 
dampft und der Ruckstand zur Spelrtroskopie mit 5 ml einer 3,7 . 1 0 - 3 ~  athanolischen FeC1,- 
Losung versetzt. 

Die Lichtintensitat des Brenners uberpriifte man jeweils nach 4-5 Bestrahlungsversuchen 
anhand einer Standard-Kurve (11, Fig. 1). Die Abweichungen bcwegten sich durchwegs innerhalb 
der Messfehlergrenzcn. 
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D. Nicht-photolytische Herstellung der P-Diketone 36 und 53 (Formelschema 5) 
3-dthylendioxy-4[-methansulfonyloxy-5~-hydroxy- 7 7p-acetoxy-androstan (49).  - a)  A US 3- 

Athylendioxy-l7~-acetoxy-d4-androsten [25]. Zu einer Losung von 1 , l O  g dieser Verbindung in 6 ml 
Pyridin wurde 1 g OsO, unter externer Kuhlung gegeben und das Gemisch 4 Tage im Dunkeln bei 
Zimmertemp. stehengelassen. Darauf wurde 40 Min. H,S eingeleitet und mit vie1 Pyridin vom aus- 
gefallenen OsS, abfiltriert. Nach dem Eindampfen des Filtrates wurde der Ruckstand in CHC1,- 
Essigester-Losung durch A1,0, filtriert und das resultierende Rohprodukt in CH,OH 10 Min. bei 
70" mit 100 mg Aktivkohle entfarbt. Man erhielt 747 mg nach DS. einheitliches 3-dthylendioxy- 
4~,5~-dihydroxy-l7/l-acetoxy-androstan (48; IR. : 3550, 1720, 1250), das direkt in 20 ml Pyridin 
gelost und iiber Nacht bei Zimmertemp. mit 0,7 ml CH,SO,Cl verestert wurde. Das Reaktions- 
gemisch wurde auf eishaltige NaHC0,-Losung gegossen und sofort rnit Ather extrahiert. Nach 
Filtration des Rohproduktes in CHCl, durch A1,0, (Akt. 111) resultierten 997 mg 49; Zersetzungs- 
punkt 181' (2 x krist.). [a],  = + 27" (0,51). IR. :  3500, 1722, 1352, 1255. NMR. : 0,79/s CH,-18. 
1 , 0 2 / ~  CH,-l9, 2 ,06/~  17-OCOCH,, 3 ,12/~  4-OSOzCH3, 4,10/b 3-02(CH2),, 5 , 2 0 / ~  CH-4. 

C,,H,,O,S Ber. C 59,24 H 7,87% Gef. C 59,14 H 7,92% 

b) A m  0-Acetyl-testosteron. Zu einer Losung von 3 g dieser Verbindung wurden 6 ml H,O, 
(30-proz.) und 100 mg OsO, gefugt und das Gemisch 7 Tage bei Zimmertcmp. geriihrt, nachdem 
nach dem erstcn Tag nochmals 6 ml H,O, (3o-proz.) und 100 mg OsO, zugefugt worden warm. 
Darauf wurde mit Ather verdiinnt und die organische Phase nacheinander rnit wasserigen Losun- 
gen von KJ und Na,S,O,, und Wasser gewaschen. Das resultierende Rohprodukt wurde in Ather 
durch Kieselgel filtriert und darauf 30 Min. in siedendem CH,OH rnit Aktivkohle behandelt. Man 
erhielt 3,105 g eincs Gemisches der 4,5-stereoisorneren 3-0xo-4,5-dihydroxy-77,8-acetoxy-androstane 
(ugl. 51);  Smp. 170-173" (Zxkrist.). [a],, = +27" (0,64). IR.: 3300-3600, 1725 (breit), 1257. 

C,,H,,O, Ber. C 69,20 H 8,82% Gef. C 69,06 H 8,9l% 

870 mg des Gemischcs 51 wurden in 10 ml Pyridin gelost und iiber Nacht hei Zimmertemp. rnit 
2 ml CH,SO,CI verestert. Das Rcaktionsgut goss man auf eishaltige NaHCO,-Losung und ex- 
trahierte mit Ather. Chromatographic ties Rohproduktes an Kicselgel (Korngrosse x 0,OS mm) 
mit Aceton-Hexan-(1 : 2) lieferte 702 mg eines Gemisches der 4,5-stereoisomeren 3-0x0-4-methan- 
sulfonyloxy-5-hydroxyy-17~-acetoxy-androstane (ugl. 52) ; Zersetzungspunkt 190-191 (2 x krist.). 
[a],, = +25" (0,69). IR.:  3570, 1730 (brcit), 1360, 1260. NMR.: 1,09+1,25/2s CH,-19, 3,29+ 
3,27/2s 4-OSOZCH,, 5,54+ 5,15/2s CH-4 (ungcfahre Signalintensitaten 1 : 2), ferner 0,82/s CH,-18, 
2,06/s 17-OCOCH3, ca. 4,6/h CH-17. 

C,,H,,O,S Ber. C 59,71 H 7,75% Gcf. C 59,56 H 7,69% 

50 mg des Gemisches 52 rvurden in einem Wasserabscheider 5 Std. unter Ruhren in SO ml 
siedendem Bcnzol rnit 50 mg p-Toluolsulfonsaure und 20 ml Athylenglykol ketalisiert. Bei cler 
Aufarbeitung resultierten 60 mg cines ols, das durch Al,C), (Akt. 111) in CH,Cl, filtriert wurde. 
Die anfallenden Kristalle wurden in Aceton-Hexan-(1 : 2) an 5 g Kieselgel (Korngrosse < 0,OX mm) 
chroniatographiert. Man erhielt 30 mg 49. 

Behandlung von 49 rnit Nu-Methylat. 602 mg 49 und 1,2 g NaOCH, wurden in SO ml CH,OH 
gelost und das Gemisch 75 Min. zum Sieden erhitzt. Es resultierten 536 mg 3 - A t h y l e n d i o x ~ d l -  
rnethansulfonyZoxy-5,17,8-dihydroxy-androstan (50) ; Smp. 169" (2 x krist.). ["ID = + 38" (0,53). 
IR.: 3608, 1350. NMR.: 0,74/s CH,-18, 1,02/s CH,-19, 3,12/s 4-OS0,CH3, ca. 3,7/b CH-17, ca. 
4 , l / b  3-0,(CH2),, 5,21/s CH-4, 

C,,H,,O,S Ber. C 59,44 H 8,160/, Gef. C 59,75 H 8,51% 

100 mg 50 wurden iiber Nacht bei Zimmertemp. in je 1 ml Acetanhydrid und Pyridin acetyliert. 
Es fielen 99 mg 49 an. 

Herstellung lion 3.5-Dioxo-l7,8-hydrox~-70(5+4)-abeo-androstan (53) aus 49. 350 mg 49 und 
350 mg K-t-hutylat wurden uber Nacht in 125 ml t-Butanol gekocht. Darauf fiigte man 5 ml H,O 
zu, verdampfte zur Trockne und extrahierte den Ruckstand mit Ather. Man isolicrte 228 mg nach 
DS. einheitliches 53; Smp. 137" (1 x krist.). 

Herstellung uon 36 aus 3-Oxo-7a, 17a-dimethyl-7 7p-hydroxy-A4-ostren (54) [27]. 2 g 54 acetylierte 
man 2 Std. in 20 ml sicdendem Acetanhydrid-Pyridin-(l : 1)-Gemisch, dampfte die Losung im 
Vakuum ein und chromatographierte den Riickstand in Benzol-Essigester-(4 : 1) an Kieselgel. 
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Dabei fielen 1,838 g kristallines 3-0x0-7cr, 77a-dimethyl-77~-acetoxy-A4-ostren (55;  IR .  : 1725, 1670, 
1621, 1260) an, die direkt bei Zimmertemp. in 70 ml Ather mit  ca. 100 mg OsO, und 3 ml 30-proz. 
H,O, hydroxyliert wurden. Nach 7 Std. wurde aufgearbeitet und dabei ein Gemisch uon 4,5- 
diastereoisomeren 3-0~0-4,5-dihydroxy-7cr, 17cr-dimethyl-l7~-acetoxy-ostranen (ugl. 56)  isoliert . 

1,447 g dieses rohen Gemisches 56 veresterte man iiher Nacht in 30 ml Pyridin mit 2 ml 
CH,SO,Cl bei Zimmertemp. Nach der Aufarbeitung und Chromatographie des Rohproduktes mit 
Benzol-khylacetat-(4 : 1) an Kieselgel erhielt man 1,l g eines Gernisches uon 4,5-diastereoisomeren 
3-Oxo-4-methansulfonyloxy-5-hydroxy-7~, 17cr-dimethyl-l7~-acetoxy-~stvanen (vgl. 57; IR. : 3600, 
1710-1735 (breit), 1350, 1262, 1175). 

Das Gemisch 57 wurde direkt rnit 200 mg p-Toluolsulfonsaure 24 Std. in 200 ml Benzol und 
30 ml Athylenglykol in der Siedehitze und unter Riihren im Wasserabscheider kctalisicrt. Die 
Aufarbeitung lieferte 950 mg eines amorphen Gemisches uon 4,5-diasfereoisorneren 3.~Yfl~~ilendioxv-4- 
methansulfonyloxyy-5-hydro~y-7a, 17cc-dimethyl-17~-acetoxy-ostranen (ugl. 58; I R. : 3550, 1725, 1350, 
1260, 1170). 

950 mg des Gemisches 58 wurden 2 Std. in 50 ml sicdender 5-prOZ. methanolischer KOH- 
Losung hydrolysiert. Die Aufarbeitung lieferte 910 mg eines oligen Gemisches zlon 4,5-diastereoiso- 
meren 3-Athylendioxy-4-methansulfonyloxy-5,17~-dihydroxy-7~, 1 7a-dirneth.ylyl-(istra~i.en (ugl. 59; 
IR.: 3600, 3550, 1350, 1160), das direkt 7 S td .  mit  1,0 g K-t-butylat in 100 ml siedendcm t-Butanol 
behandelt wurde. Darauf fiigte man 10 ml H,O zu, neutralisierte mit CH,COOH und dampfte im 
Vakuum ein. Das bei der Aufarbeitung resultierende Rohprodukt wurde in CH,CI,-Losung durch 
Kieselgel filtriert und nach einmaliger Kristallisation .wurden 330 rng 36 erhalten ; Snip. 190". 

E. Umsetzungen rnit den Photoprodukten 28) 

Photoprodukte 33, 39, 43 und 44 (Formelschema 6).  - CuIr-Komplexe van 33 mid 39. 
Eine Losung von jewcils 80 mg Diketon 33 hzw. 39 in 20 ml CH,OH wurde 15 Min. mit 0,s g 
Cu(OCOCH,), und 2 g NaOCOCH, in 20 ml H,O bei Zimmertemp. hehandelt. Die Aufarhcitung 
lieferte : 

a) Cuzr-Komplex von 3326);  Zersetzung ca. 300-310" (5 x krist. aus CH,CI,/CH,OH; 55 mg). 
IR. :  1720, 1578, 1475, 1260. IJV.: 259 (8900), 310 (21400). 

C,,H,,O,Cu Ber. C 66,86 H 7,75 Cu 8,42% Gef. C 66,78 H 7,72 Cu H,46% 

b) Curz-Komplex uon 3926) ;  Zersetzung ca. 300-310" ( 2  x krist. aus CH,CI,/CH,OH; 40 mg). 
IR. :  1721, 1595, 1565, 1498, 1260. UV.: 246 (20400), 332 (13800). 

C,,H,,O,Cu Ber. C 67,22 H 7,25 Cu 8.47% Gef. C 67.31 H 7,28 Cu Y,GGo/b 

3,5-Dioxo-17~-hydroxy-10(5~4)-abeo-d1-androsten (60)  26) ,  200 mg 39 wurden 24 Std. in 5 ml 
ges. methanolischer K,CO,-Losung bei Zimmertemp. zu 60 hydrolysiert ; Snip. 155-156" (3 x krist. 
aus CH,OH). [aID = + 107" (1 ,O) .  IR.  (Nujol): 3560, 1671, 1614. UV. (C,H,OH): 240 (2470), 311 
(2410); ( 0 , O l ~  NaOH/C,H,OH): 224 (2490), 231 (2460). 249 (2335), 344 (2480). pK&cs: ca. 11.5. 

CI9Hz60, Ber. C 75,46 H 8,67% Gef. C 75,31 H 8,790,6 

Hydvierung uon 39. 1,3 g 39 wurden in 50 ml Benzol rnit 200 mg Pd-Kohle (5%) hydriert. 
Filtration des Rohproduktes in BenzolLAther-(9 : 1) und dreimalige Kristallisation des Filtrates aus 
CH2C1,/CH,0H lieferte 1,0 g 33; Smp. 154-156". 

3,5-Dzoxo-17~-hydroxy-70(53~)-abeo-androstan (53) 26). 300 mg 33 wurden 12 Std. in 10 ml 
siedender 10-proz. methanolischer KOH hydrolysiert. Es rcsulticrten 280 mg 53; Smp. 137" 
( 3 x  krist.). [uID = +57" (0,71). IR . :  3605, 1640, 1605. UV. (C,H,OH): 291 (10200); (0,013 
NaOH/C,H,OH): 313 (12000). pK{fcs: ca. 11,s. 

LlaHBsO, Ber. C 74,96 H 9,27% Gef. C 74,94 H 9,23% 
0-Acetylderiuat uon 3,6-Dioxo-l7~-acetoxy-A-1zor-androstan (43).  80 mg 43 wurden 4 Tage in 

2 ml Acetanhydrid-Pyridin-(1 : 1)-Gemisch stehengclassen, die Losung darauf eingedampft und der 
Riickstand in Benzol-Essigester durch Kieselgel filtriert. Es resultierten 44 mg eines nach 1)s. 
einheitlichen 01s. IR.: 1755, 1716, 1653, 1250, 1160. UV.: 250 (7940). NMR.: 0,84/s CH,-l8, 
1,1O/s CH,-19, 2,05/s 17-OCOCH,, 2,22/s C=C-OCOCH,, ca. 4,6/b CH-17. MS.: M +  = 374 
(C22H3005)' 
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Pyrazolderivat von 3-Hydroxy-6-oxo-77~-acetoxy-A-nor-2,3-seco-A~~~-androstadien (44). 60 mg 
44 wurden in 7 ml C,H,OH gelost und mit 20 Tropfen NH,NH,,H,O versetzt. Das Reaktionsge- 
misch wurde 3 Std. zum Sieden erhitzt und dann eingedampft. Das Rohprodukt [Pyrazolderivat 
uon 44; IR. :  3450, 1720, 1370, 1255; UV.: 224 (5075)l wurde mit 5-proz. methanolischer KOH 
hydrolysiert. Nach Chromatographie in Essigester an Kieselgel erhielt man das 77-Desacetyl- 
pyrazolderivat von 44; Smp. 161,s-162,5" (2  x krist.). NMR. : 0,76/s CH,-18, 1,16/s CH,-19, 

Jl,, = 18 CH,-2, 5,73/q/J,,, = 10 und 18 CH-1, 7,15/b CH-3. MS.: Mf = 286 (C,,H,,ON,). 
Pyrazolderivat von 3,5-Dioxo-l7~-l~ydroxy-70(5+4)-abeo-androstan (53) 26). 300 mg 53 und 

2 ml NH,NH,,H,O erwarmte man in 10 ml C,H,OH 16 Std. im Bombenrohr auf 210". Dann wurdc 
im Vakuum eingedampft und dreimal aus CH,OH kristallisiert; Smp. 152-155". [aID = + 57" 
(0,512). IR . :  3630, 3460, 1635 (schwach). UV.: 227 (5500). NMR.: 0,81/s CH,-18, 1.12/s CH,-19, 
3,46/s (1 H)  Kristall-CH,OH, ca. 3,60/b CH-17, ca. 5,90/b 17-OH+ NH. pK&s = ca. 3,25. 

C,,H,,ON,,l/,CH,OH Ber. C 74.65 H 9,50 N 9,01% Gef. C 74,69 H 9,54 N 8,9l% 
3-0x0-5, 77~-diacetoxy-70(5+4)-abeo-dl~~-androstadzen (61) ,,). 440 mg 39 beliess man 6 Tage 

in 10 ml Acetanhydrid-Pyridin-(l: 1) bei Zimmertemp. und dampfte dann im Vakuum ein. Nach 
Filtration durch Kieselgel in Benzol-Ather-(9 : 1) isolierte man 350 mg61; Srnp. 120-121" (3 x krist.). 

0,86/s CH,-18, 1,34/s CH,-19, 2,03/s 17-OCOCH3, 2,26/s 5-OCOCH,, ca. 4,6/b CH-17, 6,12/d/J1,, = 

C,,H,,O, Ber. C 71,48 H 7,82% Gef. C 71,55 H 7,90% 

580 mg 33 acetylierte man in 10 ml 
Acetanhydrid-Pyridin-(1 : 1) 6Tage beizimmertemp. unddampftedarauf imVakuum ein. Nach drei- 
maliger Kristallisation resultierten 425 mg 64; Smp. 147-149". [a], = - 10" ( 1 , O O ) .  IR.  : 1745, 

2,21/s 5-OCOCH3, ca. 4,6/b CH-17. 

2,73/q/J7,, = 16, J7 ,8  = 4 CHZ-7, 3,64/b CH-17, St01/q/J2,, = 2, J l . 2  = 10+5,04/q/J,,2 = 2, 

[ a ] D  = +103" (0.91). IR. :  1755, 1722, 1703, 1649, 1595, 1255, 116.5. UV.: 248 (8700). NMR.: 

6 CH-2; 7,50/d/Jl,, = 6 CH-1. 

3-0x0-5, /7~-diacetoxy-IO(5+4)-abeo-d4-androsten (64) 

1720, 1638, 1255, 1160. UV.: 254 (7400). NMR. : 0 , 8 6 / ~  CH8-18, 1 , 2 3 / ~  CH3-19, 2 , 0 5 / ~  17-OC0CH3, 

C,,H,,O, Ber. C 71,10 H 8,30y0 Gef. C 70,77 H 8,16% 

3-0xo-77~-acetox~-/O(5+4)-abeo-4~-androsfan (62).  - a) -424s 61. 250 mg 61 wurden in 5 ml 
Benzol rnit 150 mg Pd-Kohle (5%) bis zum Stillstand der H,-Aufnahme hydriert. Nach Filtration 
des Rohproduktes in Benzol durch Alto, resultierten 85 mg 62; Smp. 140" (1 x krist.). [alD = 

-112" (0,49). IR. :  1727, 1258. 
C,,H,,O, Ber. C 75.86 H 9,7004 Gef. C 75,81 H 9.81% 

b) Aus  64. 150 mg 64 wurc!en wie unter a)  hydriert und aufgearbeitet. Man erhielt 50 mg 62; 
Smp. 139-140" (2 x krist.). [a], = - 116" (0,43). 

Hydrolyse von 62 und Reacetylierung. SO mg 62 wurden 2 Tage bei Zimmertemp. in 10 ml ges. 
methanolischer K,CO,-Losung hydrolysiert. Es fielen 40 mg 3-0x0-7 7B-hydroxy- 70(5+4) -abco-45- 
androstan (63) an ;  Smp. 130". IR. :  3620, 1725. Das Praparat wurde wieder acetyliert, wobei 
praktisch quantitativ A usgangsmaterial (62) resultierte. 

3-Methylthio-5-0.~0-7 7~-a.cetox?/-7~(5+4)-abeo-d3-androsten (65)  ,,). 500 mg 33 wurden in 10 ml 
Eistssig gelost mit 2 ml CH,SH und 5 Tropfen konz. HCI uber Nacht bei Zimmertemp. stchenge- 
lasscn. Anschliessend goss man die Reaktionsmischung auf eine wasserige NaHC0,-Losung und 
arbeitete auf. Dabei resultierten 290 mg 65; Smp. 166-167". [a], = +124" (0,67). IR . :  1720, 
1624, 1255 cm-l. UV.: 319 (10500). 

Cz2H,,0,S Ber. C 70,18 H 8,57% Gef. C 70,04 H 8,69y0 
~-Oxo-17~-acetoxy-70(5~4)-abco-A3-androsten (66) .  2,2 g 65 kochte man 24 Std. rnit ca. 10 g 

RANEY-Ni in 50 ml Aceton. Das RANEY-Ni wurde vor der Verwendung durch dreimahges Waschen 
mit Aceton und 30 Min. Einwirkung von Pied. Aceton desaktiviert. Nach dem Abkiihlen der 
Reaktionsmischung filtrierte man die Losung vom Ni ab, dampfte im Vakuum ein und chromato- 
graphierte den Eindampfruckstand an Al,O,. Petrolather-Benzol-(2 : 1) und Benzol eluierten dabei 
739 mg 66; Smp. 98" ( 2 x  krist.). I R . :  1725, 1664, 1590, 1248. UV.: 249 (7200). NMR.: 0,86/s 
CH3-18, 1,18/s CH,-19, 2,07/s 17-OCOCH3, ca. 4,65/b CH-17, 6,85/m CH-3. 

C,,H,,O, Ber. C 76,37 H 9,15% Gef. C 76.09 H 8,94% 
Mit Benzol-Ather-(9: I )  resultierten ferner 550 mg Ausgangsmaterial (65) .  
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- a) Azts 65. 255 mg 65 behandelte man 
miteinem Uberschuss an RANEY-Nl 11/, Std. in 20 ml sied. C,H,OH. -4nschliessend wurde die vom 
Ni abfiltrierte Losung im Vakuum eingedampft und der Riickstand dreimal zu 130 mg 67 um- 
kristallisiert; Smp. 114-115". [aID = +115" (0,67). IR. :  1723, 1692, 1255. 

C,,H,,O, Ber. C 75.86 H 9,70% Gef. C 75,57 H 9,50y0 

b) A u s  66. 20 mg 66 hydrierte man in 10 ml C,H,OH rnit 50 mg Pd-Kohle (10%). Das Roh- 
produkt wurde in Benzol durch A1,0, filtriert. Nach zwei Kristallisationen wurden 15 mg 67 vom 
Smp. 114" erhalten. 

5-0xo-17~-hydroxy-70(5~4)-abeo-d~-androstan (68). 60 mg 67 wurden 45 Min. in 10 ml 
siedender methanolischer KOH-Losung hydrolysiert. Man erhielt 55 mg 68; Smp. 160-161" 
(2 x krist.). [aID = + 141" (0,61). [31] l5)  : Smp. 162-163", [ar],, = + 155". 

5-Oxo-6-hydroxymethylen-17~-hydroxy-lO(5~4)-abeo-androstan (69) .  Zu 600 mg 68 in 50 ml 
abs. Benzol und 8 ml HCOOC,H, gab man 0,8 g NaH und beliess unter Riihren in N,-Atmosphare 
iiber Nacht bei Zimmertemp. Dann wurde CH,OH zugegeben und in Ather aufgenommen. Die 
Atherschicht extrahierte man rnit 2~ NaOH. neutralisierte die wasserige Phase rnit HC1 und 
extrahierte mit Ather 630 mg 69; Smp. 175" (3 x krist.). [aID = f 175" (0,26). IR . :  3630, 1738, 
1684. UV. (C,H,OH) : 278 (7600) ; ( 0 , 0 1 ~  KOH/C,H,OH) : 316 (17000). NMR. : 0,75/s CH,-18 und 
-19, ca. 3,7/b CH-17. 

C,,H,,O, Ber. C 75,43 H 9.50% Gef. C 75,18 H 9,540,; 

Hydroxy-dicarbonsaure 70. Zu 550 mg 69 in 35 ml CH,OH gab man nacheinander 50 ml 2~ 
NaOH und 12,5 ml H,O, (30-proz.) und beliess unter Riihren iiber Nacht bei Zimmertemp. nann 
wurde rnit 50-proz. H,SO, angesauert, in Ather aufgenommen und rnit H,O neutral gewaschen. 
Die organische Phase wurde anschliessend rnit 2 N Na,CO,-LCjsung ausgezogen, der Auszug rnit 
2~ H,SO, angesauert und sofort rnit Ather extrahiert. Es resultierten 630 mg 70; Zersetzung bei 
120-130" (3 x krist.). [aID = + 91" (0,31 in Pyridin). IR .  (Nujol) : 3500-2400 (breit), 1707. 

C,,H,,O, Ber. C 66,23 H 9.26% Gef. C 66,71 H 8,74% 

6-0xo-77~-acetoxy-A-nor-5~-androstan (71). 250 mg 70 erhitzte man 1 Std. in 10 ml siedendem 
hcetanhydrid und dampfte anschliessend im Vakuum ein. Der Ruckstand wurde unter N, bei 
270" 10 Min. pyrolysiert und im Vakuum bei 250" destilliert. Das Destillat filtrierte man in Benzol 
durch A1,0, (Akt. 111) und erhielt 140 mg 71; Smp. 115" (Zx krist.). [a],  = -52" (0,54). IR. :  
1724, 1695, 1258. NMR.: 0,80/s CH,-18, 1,02/s CH,-19. 2,04/s 17-OCOCH3, ca. 4,616 CH-17. 

C,,H,,O, Ber. C 75,43 H 9,500,/, Gef. C 75.36 H 9,54% 

17-Hydroxy-A -nor-5/l-androstan (72).  - a) A us  2-0x0-7 7P-hvdroxy-A -nor-5,!-androstan [30]. 
Eine Losung von 96 mg dieses Hydroxyketons in 5 ml C,H,OH, 15,5 ml Diathylenglykol und 5 g 
NH,NH,,H,O wurde nach HUANG-MINLON 2 Std. Zuni Sieden erhitzt, darauf rnit 2,46 g KOH ver- 
setzt und weitere 30 Min. gekocht. Anschliessend dampfte man C,H,OH ab, bis die Siedetemp. 200" 
erreichte. Nach 4 Std. bei dieser Temp. wurde aufgearbeitet. Filtration des Rohproduktes durch 
Al,O, in Ather ergab 62 mg 72; Smp. 108" (2 x krist. aus Ather-Petrolather). [aID = + 27" (0,75). 
IR.  : 3620. NMR. : 0.73/s CH,-l8. 0,95/s CH,-19, ca. 3,65/b CH-17. 

C,,H,,O Ber. C 82,34 H 11.460/6 Gef. C 82,38 H 11,5204, 

b) .!?us 43. Eine Losung von 150 mg 43 in 10 ml CH,COOH wurde rnit 200 mg Pd-Iiohle bis 
zum Stillstand der H,-Aufnahme hydriert. Das Rohprodukt (ein 3- oder 6-0xo-I7B-acetoxy-A-r~or- 
androstan) wurde nach dem unter a) beschriebenen HUANG-MINLoN-Verfahren (2 ml NH,NH,,H,O, 
6 ml C,H,OH, 20 ml Diathylenglykol, 3 g KOH) rcduziert. Filtration des resultierenden Roh- 
produktes durch A1,0, in Benzol-Ather-(9:1) ergab 85 mg 72; Smp. 107-108" (Zxkrist. aus 
CH,OH/H,O). [a), = +26" (0,71). 

c) Aus  71. 70 mg 71 wurden nach dem unter a) beschriebenen HUANG-MINLoN-Verfahren 
(5 ml NH,NH,,H,O, 5 nil C,H,OH, 15,5 ml Diathylenglykol., 2,5 g KOH) reduzicrt. Man erhielt 
40 mg 72; Smp. 106" (1 x krist.). [aID = + 27" (0.43). 

3-Hydrox~y-6-oxo-l7~-acetox~~-A-nor-2, 3-seco-d3~5-androsten (73) .  80 rng 44 wurden in 20 ml 
C,H,OH rnit 100 mg Pd-Kohle (5%) bis zur Aufnahme von 1 Mol-Aq. H, hydriert. Chromatogra- 
phie des Rohgemisches in Benzol-Athylacetat-(4: 1) an Kieselgel lieferte 41 mg 73; Smp. 118-119" 

5-0xo-I7~-acetoxy-10(5+4)-abeo-4~-undrostan (67)  



2252 HELVETICA CHIMICA ACTA 

(2 x krist.). [aID = - 25' (0,68). IR. : 1722, 1622, 1583, 1253. UV. (C,H,OH) : 293 (7680) ; (0.01N 
KOH/C,H,OH) : 313 (14400). NMR.: 0,71/t/J,,, = 7,5 CH,-2, 0 , 8 2 / ~  CH,-18, 1 , 1 0 / ~  CH,-19, 
2.04/s 17-OCOCH3, ca. 4,6/b CH-17, 8,97/d/J,,, = 3 CH-3, 15,10/d/J3., = 3 3-OH. 

C,,H,,O, Ber. C 71,82 H 9,04y0 Gef. C 71.70 H 9,12% 

Photoprodukte 37, 40 und 42 (Formelschema 7). - Hydrolyse Zion 40. 100 mg 40 wurden 
2 Std. in 10 ml siedender 5-proz. methanolischer KOH-Losung hydrolysiert. Neutralisation des 
Reaktionsgemisches rnit verd. HCI und Aufarbeitung lieferte 95 mg 42, die in Ather durch 
Kieselgel filtriert wurden; Zersetzung bei 125-127" ( 2  x krist. aus CH,OH/H,O). 

3,5-Dioxo-4a-methyZ-77~-hydroxy-70(5~4)-abeo-androstan (74) 29). 980 mg 53 wurden rnit 2 g 
K-t-Butylat in 90 ml t-Butanol unter N, zum Sieden gebracht. Unter Ruhren gab man im Verlauf 
von 2 Std. 6,3 g CH,J in 100 ml t-Butanol zu und beliess anschliessend weitere 7 Std. auf Siede- 
temp. Nach dem Abkiihlen wurden 10 ml H,O zugefugt, im Vakuum eingeengt und aufgearbeitet. 
Nach der Filtration des Rohprodukts in Benzol-Ather-(Z:l) durch A1,0, fielen 810 mg 74 an;  
Smp. 227-228" ( 3  x krist.). [aID = - 63" (1,07). IR.  : 3615, 1747, 1687. 

C,,H,,O, Ber. C 75,43 H 9,50y0 Gef. C 75,63 H 9,30y0 

3,5-Dzoxo-4a-methyZ-77~-acetox~~-70(5~4)-abeo-androstan (75) 29). Acetylierung von 960 mg 74 
in 20 ml Acetanhydrid-Pyridin-(1 : 1) bei Zimmertemp. uber Nacht, Eindampfen der Losung im 
Vakuum, Filtration des Ruckstandes in CH,Cl, durch A1,0, (Akt. 111) und dreifache Kristallisa- 
tionliefcrte 775 mg 75; Smp. 191-192". [a],  = -68" (1,05). IR.:  1746, 1722,1687 (schwach), 1253. 
NMR.: 0,83/s CH,-18, 0,96+ 1,39/2s CH,-4' und -19, 2,06/s 17-OCOCH3, ca. 4,65/b CH-17. 

C,,H,,O, Rer. C 73,30 H 8,95% Gef. C 73,01 H 8.92% 

3-0xo-4a-methyE-5-uthyZendioxy-77~-hydroxy-70(5j4)-abeo-a~zdrostan ( 7 7 ) .  Die Ketalisierung 
von 1,35 g 75 erfolgte rnit 65 mg p-Toluolsulfonsaure in 40 ml Athylcnglykol und 250 ml Benzol 
42 Std. bei Siedetemp. unter Ruhren im Wasserabscheider. Das Reaktionsgemisch wurde darauf 
mit wasseriger NaHCO,-Losung neutralisiert und aufgearbeitet. Nach der Filtration des Roh- 
produktes durch A1,0, in CH,Cl,-Losung resultierten 870 mg 3-0x0-4a-methyl-5-UthyZendZoxy-77~- 
acetoxy-70(5 j4j-abeo-aizdvostan (76), welche direkt 1 Std. in 20 ml siedencler 5-proz. methanoli- 
scher KOH-Losung zu 810 mg 77 hydrolysiert wurden; Smp. 194-196" (3 x krist.). [or]1, = - 78" 
(0,44). IR.:  3590, 1734. 

C,,H,,O, Ber. C 72,Y9 H 9,42y0 Gef. C 72,68 H 9,39% 

3,77-Diono-5-uthyZendioxy-4a-methyZ-70(5~4)-abeo-androstan (78). 550 mg 77 in wenig 
Pyiidin gab man zu einer Aufschlammung von 600 mg CrO, in Pyridin und liess iiber Nacht bei 
Zimmertemp. stehen. Die anschliessende Aufarbeitung ergab nach Filtration durch A1,0, (Akt. 
111) 500 mg 78;  Smp. 167-168" ( 3 x  krist.). [a],  = -4" (0,46). IR.:  1730 (breit). NMR.: 0,92/s 
CH,-l8. 1,23+ 1,30/2s CH,-4' und -19, ca. 4,0/nz 5-0,(CHz)z. 

C,,H,,O, Ber. C 73,30 H 8,95y0 Gef. C 73,14 H S,88% 

3,5-Dioxo-77~-hydroxy-77~-nzethy~-70(534)-abeo-undrostun ( 7 9 ) .  60 mg 42 wurden in 20 ml 
C,H,OH rnit 100 mg Pd-Kohle (5-proz.) hydriert. Die vom Katalysator abfiltrierte Losung ver- 
dunnte man mit Ather und extrahierte nacheinander mit 1-proz. wasserigcr NaOH und mit H,O. 
Diese Extraktionsfolge wurde viermal wiederholt. Die Auszuge wurden vcreinigt, rnit verd. HCI 
angesauert und aufgearbeitet. Es resultierten 15 mg 79; Smp. 152" (2  x krist.). [aID = + 14" (0,531. 
IR. : 3600, 1640, 1605. UV. (C,H,OH) : 290 (8550) ; ( 0 , 0 1 ~  KOH/C,H,OH) : 310 (13400). NMR. : 
0,91/s CH,-18, 1,14/s CH,-19, 1,21/s CH,-17'. 

C,,H,,O, Ber. C 75,43 H 9,50y0 Gef. C 75.61 H 9,49Oi, 

3,5-Daoxo- I7B-acetoxy-4u. 7 7a-dimethyl-A9911-70(5+4)-abeo-androsten (80). Zu einer siedenden 
Losung von 450 mg 37 und 1 g K-t-Butfrlat in 80 ml t-Butanol tropfte man unter N,-Atmospharc 
im Verlauf von 2 Std. unter Riihren 2 g CH,J, gelost in 25 ml t-Butanol. Nach 4stdg. Erhitzen auf 
Siedetemp. kiihlte man ab, gab 10 ml H,O zu, engte im Vakuum ein und arbeitete adf. Die Filtra- 
tion des Rohproduktes in CH,Cl,-Losung durch AI,O, (Akt. 111) lieferte 430 mg 80;  Smp. 192" 

9 Die physikalischen Daten der Verbindungen 74 und 75 wurden bereits in der Kurzmitteilung 
[5b] publiziert. 
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(2 x krist.). [a],, = - 90" (0,68). IR. :  1745, 1720, 1686, 1267. NMR.: 0,82/s CH,-18, 1.11 + 1,25+ 
1,46/3s CH,-4', -17' und -19, 2.02/s 17-OCOCH3, ca. 5,7/b CH-11. 

C,,H,,O, Ber. C 74,16 H 8.66% Gef. C 73.97 H 8,51% 

3,5-Dioxo-77B-hydroxy-4a, 77a-dimethyl-?0(534)-abeo-androstan (81).  2 g 79 wurden zusam- 
men mit 2 g I<-t-Butylat in 80 ml t-Butanol unter N, zum Sieden erhitzt. Dann gab man unter 
Riihren wahrend 2 Std. 6.3 g CH,J in 100 ml t-Butanol zu und erhitzte weitere 4 Std. zum Sieden. 
Darauf fugte man 10 mi H,O zu, engte im Vakuum ein und arbeitete auf. Man erhielt 1,s g 81; 
Zersetzung bei 190" (2 x krist. aus CH,Cl,-Petrolather). [a],, = - 85' (0 ,38) .  IR.: 3625, 1747, 
1688. NMR. : 0,92/s CH,-18, 0,98 + 1,27+ 1,40/3s CH,-4', -17' und -19. 

C,lH,,O, Ber. C 75,86 H 9,70y0 Gef. C 75,53 H 9.48% 

3,5-Dioxo-77~-acetoxyy-4a, 17a-dimethyZ-70(5~4)-abeo-androstan (82).  - a) Aus 81, 300 mg 81 
acetylierte man 3 Std. in 6 ml siedendem Acetanhydrid-Pyridin-(l : 1)-Gemisch, dampfte anschlies- 
send im Vakuum ein und chromatographierte den Ruckstand an Kieselgel. Die Benzol-Ather-(Z : 1)- 
Eluate enthielten dabei 214 mg 82; Smp. 199" (3 x krist.). [=ID = - 66" (0,64). IR . :  1745, 1720, 
1687, 1272. NMR.: 0,88/s CH,-18, 0,97+ 1,38+ 1,45/3s CH,-4', -17' und -19, 1,98/s 17-OCOCH3. 

C,,H,,O, Ber. C 73,76 H 9,15% Gef. C 73.42 H 9,21% 

b) Aus 78. 150 ml 78 in 25 ml abs. Ather wurden bei Zimmertemp. unter Riihren zu einer 
athcrischen Losung von Methylmagnesiumjodid (hergestellt aus 130 mg Mg und 0,8 g CH,J) ge- 
tropft und anschliessend 2 Std. zum Sieden erhitzt. Darauf wurde eine gesattigte wasserige 
NH,C1-Losung zugegeben und aufgearbeitet. Nach cler Filtration des Rohproduktes durch .41,O, 
(Akt. 111) in Renzol-Ather-(9: 1)-Losung erhielt man 69 mg Kristalle (3-Oxo-5-uthylendioxy-778- 
hydroxy-4u, 77a-dimethyZ-70(5~4)-abeo-androstan; IR. : 3610, 1740). die in 5 ml Acetanhydrid- 
Pyridin-(1 : 1) 4 Std. bei Siedetenip. acetyliert wurden. Das nach dem Eindampfen im Vakuum 
anfallende Rohprodukt filtrierte man in CH,Cl,-Losung durch Al,O, (Akt. 111). Das Filtrat wurde 
anschliessend an A1,0, (Akt. 111) chromatographiert. Benzol eluierte dabei 32 mg eines nach DS. 
einheitlichen ols, das in 5 ml CH,COOH/CH,OH-(l : 1) rnit 5 Tropfen H,O 1 Std. auf 60" erwarmt 
wurde. Nach dem Eindampfen im Vakuum und nochmaliger Filtration in CH,CI,-Losung durch 
Al,O, (Akt. 111) resultierten 20 mg 82; Smp. 199" (2 x krist.). [aID = - 64' (0,46). 

c) Aus  80. 70 mg 80 wurden in 10 ml C,H,OH mit 100 mg 10-proz. Pd-Kohle hydriert. An- 
schliessend dampfte man die vom Katalysator abfiltrierte Losung im Vakuum ein und kristalli- 
sierte den Ruckstand (82) fiinfmal; Smp. 199". [aID = -67" (0,68). 

Photoprodukte 32,38 und 45 (Formelschema 8) .  ~ Hydrierung uon 38. 50 mg 38 in 10 ml 
C,H,OH wurden rnit 50 mg Pd-Kohle (10-proz.) hydriert. Zweinialigc Kristallisation dcs Roh- 
produktes aus CH,OH/H,O lieferte 32; Smp. 160". [aID = + 59" (0,30). 

Hydroxyketosaure-methylesler 84. 118 mg 45 wurden 20 Std. unter N, mit 5,9 g KOH in 66 ml 
siedendem CH,OH/H,O-(10 : 1)-Gemisch behandelt. Die Reaktionslosung wurde darauf mit verd. 
HC1 bis pH - 4 angesauert und aufgearbeitet. Es rcsultiertcn 121 mg amorphe Hydwxyketosaure 
83, die rnit CH,N, in CH,OH-Losung zum ebenfalls oligen Methylester 84 verestert wurde. [a],, = 

f86"  (0,45). I R . :  3580, 1730, 1690. 
C,,H,,O, Ber. C 70,77 H 9,38% Gef. C 70,44 H 9,06y0 

Diazo-triketon 87. 90 mg 83 wurden in 100 ml Aceton-CH,Cl2-(1: 1) 15 Min. bei Zimmertemp. 
rnit einer 8~ Losung von CrO, in 8~ H,SO, oxydiert. Die Aufarbeitung lieferte 85 mg der Diketo- 
suure 85, von der 82 mg direkt in CH,OH-Losung rnit einer aquivalenten Menge KOH neutralisiert 
wurden. Das durch Eindampfen der Losung erhaltene Nu-Salz von 85 wurde im Vakuum getrock- 
net und daraut 2 Std. mit 2 ml (COCI), in 10 ml siedendem abs. Benzol umgesetzt. Beim Ein- 
dampfen der filtrierten Losung fie1 oliges Diketosuurechlorid 86 an, das 24 Std. in 10 ml abs. Ather 
rnit einem Uberscbuss an CH,N, behandelt wurde. Darauf wurde im Vakuum eingedampft und 
der Ruckstand in Benzol-Athylacetat-(1 : 2) an Kieselgcl chromatographiert. Man erhielt 27 mg 
oliges Diazo-triketon 87. IR . :  2115, 1740, 1695, 1640, 1360. UV.: 253 (11150), 277 (9080). NMR.: 
0,87/s CH,-18, 0,94/s CH,-l9, 5,20/s CHN,. 

C,,H,,O,N, Ber. C 69,06 H 7,93% Gef. C 68,92 H 8,08yo 

Hydyoxyketosaure-methyzester 98. 300 mg 53 und 2 g KOH wurden 15 Std. in 9 ml CH,OH untl 
1 ml H,O im Bombenrohr auf 180" erhitzt. Darauf neutralisierte man rnit vcrd. HCI, nahm in 



2254 HELVETICA CHIMICA ACTA 

Ather auf und extrahierte die organische Phase mit wasseriger NaHCO,-Losung. Die alkalischen 
.4usziige wurden mit HC1 angesauert und aufgearbeitet. Bei der Chromatographie des Rohproduk- 
tes an Kieselgel eluierte Benzol-Ather-(1 : 1) 180 mg der amorphen Hydroxyketosaure 89 [IR. : 
3680, 2400-3400 (breit), 17001. Diese Saure wurdc direkt in Aceton mit CH,N, zum amorphen 
Ester 90 umgesetzt. IR. : 3680, 1730, 1695. Das 2,4-Dinitrophenylhydrazon-Deriuat uon 90 schmolz 
nach drei Kristallisationen aus CH,CI,/CH,OH bei 196-198". IR.:  3630, 3335, 3110, 1731, 1620, 
1597. U V . :  232 (15800), 367 (21900). 

C,,H,60,N4 Ber. C 60.45 H 7,02% Gef. C 60,35 H 7,09% 

Dikelosuure-methylester 88. - a) Aus 87. Zu einer siedenden Losung von 215 mg 87 in 30 ml 
abs. CH,OH wurden wahrend 2 Std. kleine Portionen frisch bereitetes trockenes Ag,O (total ca. 1 g) 
gegeben. Darauf filtrierte man von Ag,O ab,  dampfte im Vakuum ein und chromatographierte in 
Benzol-Athylacetat-(4:1) an  Kieselgel. Es rcsultierten 139 mg oliger Ester 88. [aID = + 140.5" 
(0,61). IR . :  1725, 1690. NMR.: 0,87/s CH,-18, 0,92/s CH,-19, 3,67/s -OCH,. MS.: IMf = 334. 

C,,H,,O, Ber. C 71,82 H 9.04% Gef. C 71,75 H 8,83% 

]>as B?s-2,4-dinitrophenvlh~ydrazon-Derkvat von 88 schmolz bei 238-241". IR. : 3320, 3100. 
1730, 1630, 1595, 1430, 1420,1330,1310,1280, 1260, 1135, 922, 835. UV.: 232 (39800), 377 (49100). 

C,,H,,O,,N, Ber. C 55.32 H 5,51% Gef. C 55.52 H 5,70% 

b) Aus  90. 195 mg 90 oxydierte man bei Zimmertemp. 15 Min. in 10 ml Aceton mit einem 
Uberschuss einer 8 N  Losung von CrO, in S N  H,SO, . Aufarbeitung und Chromatographic des Roh- 
produkts an Kieselgel in Benzol-Athylacetat-(4: 1)  lieferte 83 mg 88. [or]D = + 136' (0.5). Identifi- 
kation: IR., MS., DS. Bis-2.4-dinitropheizylhydrazon: Smp. 237-240". 

Die Elementaranalyscn wurden im mikroanalytischcn Laboratorium der ETH (Lcitung : 
W. MANSER) ausgefuhrt. Die iZufnahme der 1R.- und NMR.-Spektren sowic die pK-Messungen 
erfolgtcn in unscrer Instrumentalabteilung (Leitung : Prof. W. SIMON). Herrn Dr. J .  SEIBL ver- 
danken wir die mdssenspektrometrischen Bestimmungen. 

SUMMARY 

Photolytically excited a,  B-epoxyketones isomerize readily to  B-dicarbonyl com- 
pounds via fission of the C,-0 oxide bond slid 1,2-shift of a B-group (hydrogen or 
alkyl) to the a-position. When 3-0~0-4,5-oxido-steroids were irradiated with ultra- 
violet light, skeletal rearrangement occurred to yield 3,5-dioxo-10(5 -+ 4)-abeo 
derivatives, as summarized in Charts 3 and4. The chemical yields were in general 
sufficiently high to suggest the reaction as a potent synthetic tool of wide applicability 
to effect selectively skeletal rearrangements and/or formation of B-diearbonyl systems. 

The phototransformation of the saturated epoxyketones is initiated by n + ?t* 

excitation. With increasing conversion to product the reaction is additionally sensi- 
tized by the resulting i3-diketones, both the dicarbonyl and the enolized forms, which 
absorb in the same wavelength region as the epoxyketones. The rearrangement is 
discussed in terms of a photolytic @-elimination of the oxide oxygen and subsequent 
1,Z-migration of the y-carbon in a synchronous manner in which fission and formation 
of o-bonds occur in continuous orbital overlap with the n-system. 

Contrary to the saturated epoxyketones, the Al-unsaturated analogues 2 and 12 
were found to  be stable upon n -+ n* excitation. However, selective n -+ n* excita- 
tion effected a similar rearrangement to  P-diketones. The mechanistic implications 
of this finding are discussed and an alternative reaction scheme is tentatively pro- 
posed for these conjugated epoxyketones. 

Organisch-chemisches Laboratorium 
der Eidg. Technischen Hochschule, Zurich 
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260. Strukturspezifischer Abbau von Polypeptid-Metall-Komplexen 
IV.1) Abbau des Ni2+-Polymyxin-B-Komplexes durch H2OZ2) 

von H. Ch. Curtius, P. Anders, R.  Zel13), H. Sigel und H. Erlenmeyer 

(2. IX. 66) 

Der Cu2+- bzw. Ni2+-1:l-Koniplex [Z] von Polymyxin B wird - wie wir bereits 
friiher gezeigt haben [3]  - in schwach alkalischem Milieu durch H,O, abgebaut ; diese 
beiden Komplexe katalysieren auch den H,O,-Zerfall [4]. 

Beide Reaktionsarten haben gemeinsam, dass fur ihren Ablauf die Ausbildung 
eines ternaren Peroxokomplexes Voraussetzung ist [l] [5] .  Da nun in der Regel die 
Koordinationszahl bei Ni2+ 6 und bei Cu2+ 4 betragt, weisen die beiden Metall-Ionen 
unterschiedliche Moglichkeiten zur Ausbildung des ctaktiven H Peroxokomplexes [l] 
auf ; es ist deshalb interessant, die ((Bruchstucke)) aus dem Ni2+-Polymyxin-Abbau4) 
zu untersuchen und mit den bereits bekannten des Abbaus des Cu2+-Komplexes [7] 
zu vergleichen. 

1. Abbau des NaZ+-Polymyxin-B-Komplexes: Die ((Bruchstucken des Polymyxins 
lassen sich durch Ionenaustauscher-Chromatographie (Tab. l), Dunnschicht-Chro- 
matographie (Tab. 2) und Hochspannungselektrophorese (Tab. 3) trennen. Die in den 
Fraktionen enthaltenen Abbau-Peptide wurden totalhydrolysiert und Art bzw. Ge- 
halt der einzelnen Aminosauren durch STEIN & MOORE-Analyse bestimmt. Die vier 
am Aufbau des Polymyxin B beteiligten Aminosauren finden sich in den einzelnen 
Fraktionen in wechselndem Verhaltnis wieder (Tab. 1-3). Die meisten der Amino- 
saure-Verhaltnisse wurden bei zwei oder drei voneinander unabhangigen Trennungs- 
methoden (bzw. Versuchen) jeweils gleich gefunden. 

1) I11 = [1]. 
2, 11. Mitteilung iiber ((Metall-Ionen und H,O,)); 10. Mitteilung = [l]. 
3, Gegenwartige Adresse : Department of Chemistry, University of Oregon, Eugene, Oregon, USA. 
4, Ein agealterter I) und ein frisch bereiteter Ni2+-Polymyxin-Komplex [6] lieferten nach dem 

Abbau auf dem Diinnschichtchromatogramm dieselben Flecke. 


