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Die Uberfiihrung des 16c~,l7-Epoxids 4 in den Allylalkohol 9 gelingt iiber das Bromhydrin 5 und 
den Pyranylether 6 oder im Eintopfverfahren iiber das 16b-Phenylselenid 12 und dessen Oxida- 
tionsprodukte 14, 16 und 18. Von den 16B-Phenylsulfoxiden 13 und 15 reagiert thermisch nur das 
(R)-konfigurierte 13 zum Allylalkohol9, der sich ebenfalls aus dem Piperidin-N-oxid 8 herstellen 
IaRt. Die konfigurative Zuordnung der Phenylsulfoxide 13 und 15 sowie der entsprechenden Phe- 
nylselenoxide 14 und 16 lieD sich durch CD-Spektren ermitteln. Erstmalig konnte bei Steroiden 
ein dem Phenylsulfon 17 entsprechendes Selen-Analogon 18 isoliert werden. 

Synthesis of 3-Methoxy-18-rnethyl-1,3,5(10) ,15-ostratetraen-17a-ol 

The transformation of the 16a,17-epoxide 4 into the allyl alcohol 9 has been achieved [ria the 
bromohydrin 5 and the tetrahydropyranyl ether 6 or in a “one-pot” procedure by oxidation of the 
160-phenyl selenide 12 to the products 14,16, and 18. From the two 160-phenyl sulfoxides 13 and 
15, only the sulfoxide 13 with R configuration reacts thermally to yield the allyl alcohol 9 which 
can also be prepared from the piperidineN-oxide 8. The configuration of the phenyl sulfoxides 13 
and 15 as well as of the corresponding phenyl selenoxides 14 and 16 has been determined by circu- 
lar dichroism investigations. For the first time it has been possible to isolate a steroidal selenium 
analog 18 corresponding to the phenyl sulfone 17. 

Im Zusammenhang mit der Synthese neuer progestativer Steroide benotigten wir als 
Zwischenprodukt den bisher unbekannten Allylalkohol 9. Ausgangsverbindung fur 
diesen ist das 16a,l7-Epoxid 4, das aus dem 17-Keton 1’) nach B a m f ~ r d - S t e v e n s ~ - ~ )  
uber das Tosylhydrazon 2 und A16-Steroid 3 zuganglich ist. Da die direkte Uberfuhrung 
des Epoxids 4 in den Allylalkohol 9 mit Lithi~rndialkylamiden~~’), Butyl-*) oder tert- 
Butyllithium minlang, wurde die Synthese von 9 in mehreren Schritten durchgefuhrt. 
Der Epoxidring in 4 lafit sich stereospezifisch und regioselektiv rnit Bromwasserstoff- 
saure zum Bromhydrin 5 offnen, dessen Pyranylether 6 beim Erhitzen in 1,8-Diazabi- 
cyclo[5.4.0]undec-7-en Bromwasserstoff eliminiert. Nach Pyranyletherspaltung rnit 
Oxalsaure in waiDrigem Methanol erhalt man den Allylalkohol 9. Als Nebenprodukt 
bildet sich das Dien 10. Die Ausbeute an 9, bezogen auf das Epoxid 4, betragt etwa 26 
Prozent . 

Mit Piperidin reagiert das Epoxid 4 zum 17a-Hydroxy-16~-piperidino-Steroid 7”, 
das durch m-Chlorperbenzoesaure zum N-Oxid 8 oxidiert wird. Beide Reaktionsstufen 
verlaufen zufriedenstellend, dagegen erfolgt die Eliminierung des Piperidin-N-oxids in 
8 bei 140°C in Xylol nur  in mafiiger Ausbeute. 
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1 : R = O  
2: R = N-NH-Tos 

3 4 

Jp - & +  & 
CH,O ' CH,O ' CH,O ' 

5- 8 9 10 

1 5  6 7 8 , 
R I H  03 H H 

Epoxide konnen nach Sharpless'a*'') uber Phenylselenide und deren Oxidationspro- 
dukte in Allylalkohole ubergefuhrt werden. Nach dieser Methode laBt sich der Allyl- 
alkohol 9 uber das 17a-Hydroxy-l6~-phenylselenid 12 im Eintopfverfahren herstel- 
leni2), indem man - wie in der Androstanreihe durchgefuhrt wurdet3) - das a-Epoxid 
4 in Ethanol mit Natriumphenylselenid, das aus Diphenyldiselenid durch NaBH,- 
Reduktion entsteht, zu 12 umsetzt. Die anschlieflende Oxidation am Selen mit 30proz. 
H,O, liefert nach kurzzeitigem Ruhren bei 50°C den Allylalkohol 9 in etwa 60proz. 
Ausbeute neben zuruckgebildetem 16a,l7-Epoxid 4. 

{Fx-ph [SA X-Ph + {F? X-Ph + [F? X-Ph I. -9 
-----..) 

0 4 +  

(R) (S)  

11, 12 13, 14 15, 16 17, 18 

11, 13, 15, 17: X = S; 12, 14, 16, 18: X = Se 

Die Toxizitat des Selenreagenzes veranlaRte uns, nach einem weiteren Syntheseweg 
fur den Allylalkohol 9 zu suchen. Es war naheliegend, das dem Natriumphenylselenid 
strukturahnliche Natriumphenylsulfid als Nucleophil fur die Epoxidoffnung in 4 einzu- 
setzen, das in analoger Reaktionsfolge, wie fur das 16b-Phenylselenid 12 beschrieben, 
in das 17a-Hydroxy-l6~-phenylsulfid 11 ubergeht. Mit Natriummetaperiodat in einem 
Gemisch aus Methanol und Methylendichlorid 14) wird 11 erwartungsgemain zu den dia- 
stereomeren Sulfoxiden 13 und 15 neben geringen Mengen Sulfon 17 oxidiert. Bei den 
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Synthese von 3-Methoxy-18-methyl-1,3,5(10) ,I 5-Ostratetraen-l7a-d 1915 

Versuchen zur Abspaltung von Phenylsulfensaure”) aus 13 oder 15 in Xylol bei 140°C 
unter Zusatz von Natriumcarbonat bzw. Trimethylphosphit 14) reagiert nur das (R)-  
konfigurierte Sulfoxid 13 zum gewunschten Allylalkohol 9, wahrend das im Oxida- 
tionsgemisch als Hauptprodukt vorliegende diastereomere Sulfoxid 15 nicht umgesetzt 
wird. 

Der Allylalkohol 9 wird in befriedigender Ausbeute bisher also nur uber das Brom- 
hydrin 5 oder uber das 16P-Phenylselenid 12 erhalten, wobei letzterem Reaktionsweg 
wegen der einfachen Durchfuhrung und besseren Ausbeuten der Vorzug zu geben ist. 

Bei den Phenylsulfoxiden 13 und 15 1aRt sich die absolute Konfiguration am Schwe- 
felatom mit Hilfe von CD-Daten ermitteln. Nach Literaturangaben”-’” liegt (R)-Kon- 
figuration am Schwefelatom vor, wenn im Bereich von 240 - 260 nm ein positiver Cot- 
toneffekt auftritt, wie es beim Sulfoxid 13 bei h,,, = 242 nm der Fall ist, wahrend das 
diastereomere Sulfoxid 15 im entsprechenden Wellenlangenbereich einen negativen 
Cottoneffekt besitzt und daher (3-konfiguriert sein mu13. Die konfigurative Zuord- 
nung der Sulfoxide steht im Einklang mit ihrem chemischen Verhalten. Beim (R)-Sulf- 
oxid 13 sind im Gegensatz zum (3-Sulfoxid 15 das Sauerstoffatom am Schwefel und 
der Wasserstoff am C-15 sterisch gunstig fur eine cis-Eliminierung angeordnet. 

Im Vergleich zu den Phenylselenoxiden, die schon ab 0°C zu Olefinen reagieren kon- 
nen, sind die Phenylsulfoxide wesentlich reaktionstrager 19-22). Dies warf die Frage auf, 
ob sich auch die den 16~-Phenylsulfoxiden 13 und 15 entsprechenden 16P-Phenyselen- 
oxide isolieren lassen. Oxidiert man bei - 40°C das 17a-Hydroxy- 16P-phenylselenid 12 
mit rn-Chlorperbenzoesaure in Methylendichlorid 14),  so zeigt das Dunnschichtchroma- 
togramm neben schon gebildetem Allylalkohol9 drei Oxidationsprodukte, die chroma- 
tographisch getrennt wurden. Bei den polareren Verbindungen handelt es sich urn die 
diastereomeren Phenylselenoxide 14 und 16, deren konfigurative Zuordnung durch 
CD-Messung getroffen wurde. Die Vorzeichen in den CD-Spektren beider Phenylselen- 
oxide gleichen bei etwa 240 nm und im kurzwelligen Bereich bei 220 nm jeweils denen 
der Sulfoxide 13 und 15. Daher laRt sich fur 14 aufgrund des positiven Cottoneffektes 
bei h,,, = 239 nm (R)-Konfiguration und fur das diastereomere Selenoxid 16, das im 
entsprechenden Wellenlangenbereich einen negativen Cottoneffekt aufweist, (8- 
Konfiguration am Selenatom annehmen. Diese Ergebnisse stimmen gut rnit den Daten 
uberein, die in der Literatur fur Phenylselenoxide und Phenylsulfoxide am C-6 von Ste- 
roiden angegeben werden 19). Als drittes Oxidationsprodukt des Phenylselenids 12 wur- 
de das dem Sulfon 17 entsprechende Phenylselenon 18 isoliert, das im IR-Spektrum fur 
Selenone charakteristische Banden bei 876 und 931 cm-I ~ e i g t ~ ~ ) .  Im Gegensatz zum re- 
aktionstragen Sulfon 17 setzt sich das Selenon 18 schon bei 50°C in Xylol zum Allylal- 
kohol9 und 16a,lFEpoxid 4 um, wie in einem Versuchsansatz durch dunnschichtchro- 
matographischen Vergleich festgestellt wurde. Ein Phenylselenon bei Steroiden wurde 
unseres Wissens bisher noch nicht erhalten 24). 

Frau J.-M. Hortleder, den Herren G.  Dohnke und S.  Wegner danken wir fur praparative Mit- 
arbeit. Den Herren Dr. D. Rosenberg und Dr. A .  Seeger gilt unser Dank fur die Aufnahme und 
Mithilfe bei der Interpretation der NMR-Spektren. Herrn Prof. Dr. E. Winter-eldt (Technische 
Universitat Hannover) mochten wir fur wertvolle Diskussionsbeitrage danken. 
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Experirnenteller Teil 
Schmelzpunkte: Mettler FP 1. - Optische Drehungen: 25 "C, O.5proz. Losungen in Chloro- 

form. - UV-Spektren: in Methanol, Cary 14 und 17. - CD-Spektren: in Methanol, Dichrogra- 
phe I1 (Fa. Jouan) und Dichrographe 111 (Fa. Jobin-Yvon). - IR-Spektren: KBr-Tabletten, 
Perkin-Elmer-Modelle 580 und 621. - 'H-NMR-Spektren: in CDCI,, Varian HA 100 und Bruker 
HX 90 (TMS als interner Standard). - Chromatographiert wurde an der 50- 100fachen Menge 
Kieselgel nach der Gradienten-Methode. - Die Elementaranalysen wurden in unserem Fachbe- 
reich fur Analytik und Qualitatskontrolle durchgefiihrt. 

Unter Aufarbeitung ist zu uerstehen: Die Losung wird mit Wasser gewaschen, mit Natriumsul- 
fat getrocknet und bei 40°C i. Vak. eingedarnpft. 

3- Methoxy- 18-methyl- I 7-tosylhydrazono-1,3,5(1O)-ostratrien ( 2 ) :  100.0 g (335 mmol) 3-Meth- 
oxy-18-methyl-l,3,5(10)-ostratrien-17-on1) (1) in 7 1 Methanol werden mit 100 g p-Toluolsulfon- 
saurehydrazid und 10 ml konz. Schwefelsaure 14 h unter RiickfluR geriihrt. Nach dem Abkiihlen 
auf Raumtemp. la& man das Gemisch mehrere Stunden im Eisbad stehen und saugt das Kristalli- 
sat ab. Ausb. 137.0g (88%) 2; Schmp. 215.3'C (AcetonIHexan), [a]: = + 54". - UV: I,,,=(&) 
= 222 (22700), 263 (2220), 269 (2190), 275 (2370), 287 nm (1870). - IR: 3260 m (N-H), 1660 w 
(C=N), 1610m, 1595m, 1500s(Aromat), 1335s, 1165vscm-'(SOJ. - 'H-NMR:6 = 0.46(t, 
J = 7 Hz; 3H, CH3CH,), 2.40 (s; 3H,  Toluol-CH,), 2.83 (m, Wl,2 = 16 Hz; 2H, 2mal 6-H), 
3.75 (s; 3H, CH,O), 6.58 (s; 1H,  4-H), 6.65 (dd, J = 8 und 2 Hz; 1 H, 2-H), 7.14 (d, J = 8 Hz; 
I H ,  I-H), 7.26 (,,d", J = 8 Hz; 2H,  Toluol-3-H und -5-H), 7.46 (s; 1 H, -NH-),  7.84 (,,d", 
J = 8 Hz; 2H, Toluol-2-H und -6-H). 

C,,H,,N,O,S (466.6) Ber. C 69.50 H 7.34 N 6.00 0 10.29 S 6.87 
Gef. C 69.84 H 7.66 N 6.08 0 10.50 S 6.59 

3-Methoxy-18-methyl-1,3,5(10), 16-ostratetraen (3 ) :  Zu einer Suspension von 20.0g (42.8 mmol) 
2 in 400 ml absol. Ether tropft man bei 0°C 90 ml einer 2.1 M Losung von Methyllithium in Ether 
und ruhrt 4 h bei Raumtemp. Die Losung wird vorsichtig mit gesattigter NH,CI-Losung versetzt, 
rnit Essigester verdiinnt und aufgearbeitet. Ausb. 10.3 g (85%) rohes 3. Eine aus AcetonIHexan 
umkristallisierte Probe hat den Schmelzpunkt 92.0"C und [a];' = + 124". - UV: h,,, (E) = 279 
(1980),287nm(1840). - I R : 3 0 5 5 ~ , 3 0 1 O w ( = C - H ) ,  1610m, 1575m,1500s(Aromat), 1250 
vs, 1045 s (C-0 ) ,  875 s, 780 s cm-' ( = C - H ) .  - 'H-NMR: 6 = 0.78 (t, J = 7 Hz, 3H, 
CH,CH3, 2.90 (W, , ,  = 16 Hz; 2H,  2mal 6-H), 3.79 (s; 3H, CH,O), 5.83 (dt, J = 6 und 2mal 
2 Hz; 1 H, 16-H), 6.07 (dt, J = 6 und 2mal 1.2 Hz; 1 H,  17-H), 6.67 (s; 1 H, 4-H), 6.74 (dd, J = 

8.5 und 2 Hz; I H ,  2-H), 7.23 (d, J = 8.5 Hz; l H ,  I-H). 
C,,H,,O (282.4) Ber. C 85.06 H 9.29 0 5.66 Gef. C 85.21 H 9.52 0 5.94 

16a, I7a-Epoxy-3-methoxy-I8-methyl-1,3,5(10)-ostratrien (4): Zu 8.0 g (28.3 mmol) 3 in 50 ml 
1,2-Dichlorethan wird bei 0°C eine Losung von 7 g 4Nitroperbenzoesaure i n  35 ml tert-Butyl- 
alkohol und 7 ml 1,2-Dichlorethan getropft. Nach Zugabe riihrt man 18 h bei Raumtemp., ver- 
diinnt mit Essigester, wiischt mehrmals mit Natriumsulfit-Losung und arbeitet auf. Das Rohpro- 
dukt wird rnit HexanIAceton (0- 5%) chromatographiert. Ausb. 6.7 g (79%) 4; Schmp. 98.8"C 
(aus AcetonIHexan), [alp = + 84". - IR: 3060 w, 3020 w (=C-H) ,  1610m, 1575 m, 1500s 
(Aromat), 1255vs, 1050m(C-0) ,840s ,790mcm~ ' (=C-H) .  - 'H-NMR:6 = 0 .92( t , J=  
7 Hz; 3H,  CH,CHJ, 2.88 (m, W,,, = 16 Hz; 2H, 2mal&H), 3.38 (s; 2H, 1 6 H  und 17-H), 3.77 
(s;3H,CH30),6.62(s;lH,4-H),6.68(dd,J= 8 . 5 u n d 2 H z ; l H , 2 - H ) , 7 . 1 6 ( d , J =  8.5Hz; 
l H ,  1-H). 

C2,H,02 (298.4) Ber. C 80.50 H 8.78 0 10.72 Gef. C 79.97 H 8.71 0 10.39 

I6~-Brom-3-methoxy-l8-methyl-l,3,5(lO)-~stratrien-l7a-ol(5): Zu 2.0 g (6.7 mmol) 4 in 10 ml 
Eisessig gibt man bei Raumtemp. 2 g Lithiumbromid. Nach 2 h wird die Losung in EisIWasser ge- 

Liebigs Ann. Chem. 1981 



Synthese von 3-Methoxy- 18-methyl- 1,3,5( lo), 15-ostratet raen- 17a-01 1977 

geben. Das ausgefallene Produkt wird abgesaugt, rnit Wasser gewaschen, in Essigester gelost und 
aufgearbeitet. Nach Chromatographieren des Rohproduktes rnit HexanIAceton (0- 15%) erhalt 
man 1.5 g (59%) 5 als 0 1  rnit [ a ] g  = + 35.2". - 'H-NMR: 6 = 0.87 (t, J = 7 Hz; 3H, 
CH3CHJ, 2.88 (m, W,,, = 16 Hz; 2H, 2mal GH), 3.77 (s; 3H,  CH,O), 4.00(t, J = 8 Hz; I H ,  
16a-H),4,24(s; I H ,  17P-H),6.63(s; 1H,4-H), 6.68(dd,J = 8.5und2Hz;  1H,2-H),  7.18(d, 
J = 8.5 Hz; I H ,  I-H). 

C2,H,,Br0, (379.2) Ber. C 63.33 H 7.17 Br 21.07 0 8.43 
Gef. C 63.38 H 7.50 Br 20.79 0 8.47 

16P-Brom-3-methoxy-I8-methyl- I7u-ftetrahydro-2-pyranyIoxy)- 1,3,5(10)-ostratrien (6) : 6.0 g 
(15.8 mmol) 5 in 60 ml absol. THF werden bei Raumtemp. rnit 12 ml dest. Dihydropyran und 0.1 
ml dest. Phosphortrichloridoxid versetzt. Nach 18 h verdiinnt man die Losung mit CH,CI,, neu- 
tralisiert rnit NaHC03-Losung und arbeitet auf. Nach Chromatographieren des Rohproduktes 
rnit HexanIAceton (0- 5%) werden 6.4 g (88%) 6 als oliges Diastereomerengemisch erhalten; 
[a]g = + 35.6". - IR: 1610 m, 1575 w, 1500 s (Aromat), 1025 vs cm-' (C-0) .  - 'H-NMR: 
6 = 0.86 und 0.89 (t, J = 7 Hz; 3H, CH3CHd, 2.87 (m, W,,,  = 16 Hz; 2H, 2mal 6-H), 3.77 (s; 
3H, CH,O), 4.14 und 4.32 (s; 1 H, 17P-H), 4.57 und 4.89 (m, W,,, = 6 Hz; 1 H, 2-Pyranyl-H), 
6 .62 ( s ; lH ,4H) ,6 .68 (dd , J=  8 . 5 u n d 2 H z ; I H , 2 - H ) , 7 . 1 8 ( d , J =  8 .5Hz ; lH , l -H) .  

C2SH35Br03 (463.5) Ber. C 64.79 H 7.61 Br 17.24 0 10.36 
Gef. C 65.30 H 7.93 Br 16.69 0 10.30 

3-Methoxy-18-methyl-l6~-piperidino-I,3,5flO)-ostrairien-l~u-oI (7): 3.0 g (10 mmol) 4 in 60ml 
Ethylenglykol werden mit 15 ml Piperidin bei 120°C unter Argon geriihrt. Nach 24h wird die Lo- 
sung in EisIWasser gegeben. Das ausgefallene Produkt wird abgesaugt, rnit Wasser gewaschen in 
Essigester gelost und aufgearbeitet. Nach Umkristallisieren des Rohproduktes aus Aceton werden 
3.3 g (87%) 7 mit Schmp. 165.9OC und [ a ] g  = + 56.2" erhalten. - UV: h,,, (E) = 279 (1990), 
287 nm (1850). - IR: 3510 s (OH), 1610 m, 1573 w, 1497 s (Aromat), 1250 vs, 1038 s cm-' 
(C - 0). - 'H-NMR: 6 = 0.80 (t .  J = 7 Hz; 3H, CH,CH,), 2.86 (m, W,,, = 16 Hz; 2H, 2mal 

und 2 Hz; 1 H, 2-H), 7.20 (d, J 
6-H),3.75(~;3H,CH,O),3.80(d,J= 2Hz;  I H ,  17p-H),6.63(~; I H , 4 H ) , 6 . 6 9 ( d d , J =  8.5 

8.5 Hz; 1 H,  1-H). 

C,,H,,NO, (383.6) Ber. C 78.28 H 9.72 N 3.65 0 8.34 
Gef. C 78.24 H 9.95 N 3.55 0 8.02 

N-(l7u-Hydroxy-3-rnethoxy- 1,3,5(10)-ostratrien- 16/3-yl)piperidin-N-oxid (8) : Zu 2.5 g (6.5 
mmol) 7 in 100 ml 1,ZDichlorethan und 10 ml tert-Butylalkohol gibt man bei Raumtemp. 5 g 
m-Chlorperbenzoesaure. Nach 2 h verdiinnt man die Losung rnit CH,CI2, wascht mehrmals mit 
NaHC03-Losung und arbeitet auf. Es werden 2.3 g (89%) rohes 8 erhalten. Eine durch praparati- 
ve Schichtchromatographie (Chloroform/Methanol 8 : 2) gereinigte Probe hat den Schmp. 
206.2"C (aus MethanolIEther) und [a@ = + 38.4'. - UV: h,,, (E) = 278 (1820), 287 nm 
(1720). - IR: 3390 m (OH), 1610 s ,  1578 w, 1500 s (Aromat), 1256 s, 1040 m cm-' (C -0). - 
'H-NMR (CD,OD): 6 = 0.88 (t, J = 7 Hz; 3H,  CH3CHJ, 2.87 (rn, WIl2  = 16 Hz; 2H, 2mal 
CH), 3.75 (s; 3H, CH,O), 4.27 (d, J = 3 Hz; 1 H, 17P-H), 6.62 (s; 1 H, 4H) ,  6.68 (dd, J = 8 und 
2Hz; I H ,  2-H), 7.18 (d, J = 8 Hz; 1 H, I-H). 

C,,H,,NO, (399.6) Ber. C 75.15 H 9.33 N 3.50 0 12.01 
Gef. C 75.35 H 9.70 N 3.35 0 12.73 

3-Methoxy- 18-methyl- 1,3,5(10), 15-bStratetraen-l7~-0l(9) 
a) Aus 6: 3.5 g (7.5 mmol) 6 in 15 ml 1,8-Diazabicyclo[5.4.0lundec-7-en werden unter Argon 

bei 140°C geruhrt. Nach 30 h verdiinnt man die abgekiihlte Losung rnit Essigester, wascht mehr- 
mals rnit 2 N HCI, neutralisiert mit NaHC0,-Losung und arbeitet auf. Es werden 3.1 g 3-Meth- 
oxy-I 8-methyl-l7a-(tetrahydro-2-pyranyloxy)-1,3,5(10),15-ostratetraen als 0 1  erhalten, die in 
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105 ml Methanol und 15 ml Wasser bei Raumtemp. mit 700 mg Oxalsaure umgesetzt werden. Die 
Losung neutralisiert man nach 24 h rnit NaHCO,-Losung, engt i. Vak. ein, lost den Ruckstand in 
CH2C12 und arbeitet auf. Nach Chromatographieren des Rohproduktes mit HexanIAceton 
(0-20%) werden 1.1 g (50%) 9 als 0 1  rnit [a]? = - 97.2" erhalten. - UV: h,,, ( E )  = 222 
(Schulter) (8530), 278 (18701, 287 nm (1730). - IR: 3380 s (OH), 3060 w (= C- H), 1610 m, 1578 
w, 1501 ~(Aromat) ,  1255s, 1 0 4 0 s ( C - 0 ) , 8 0 0 m , 7 6 0 s c m ~ ' ( = C - H ) .  - 'H-NMR:S = 0.79 
(t, J = 7 Hz; 3H, CH,CH,), 2.90 (m, J = 16 Hz; 2H, 2mal 6-H), 3.78 (s; 3H, CH,O), 4.32(d, 
J = 2.5 Hz; 1 H, 17[3-H), 5.93 (dt, J = 6 und 2mal 3 Hz; l H ,  16-H), 6.20 (d, J = 6 Hz; 1 H, 
lS-H), 6.64 (s; 1 H, 4-H), 6.70 (dd, J = 8.5 und 2 Hz; l H ,  2-H), 7.20 (d, J = 8.5 Hz; l H ,  1-H). 

C20H,60, (298.4) Ber. C 80.50 H 8.78 0 10.12 Gef. C 79.87 H 9.31 0 10.49 

b) Aus 8: 2.7 g (6.7 mmol) 8 in 50 ml 0-Xylol werden unter Argon 33 h bei 140°C geriihrt. Die 
Losung wird i .  Vak. eingeengt und das Rohprodukt rnit HexanIAceton (0 - 20%) chromatogra- 
phiert. Es werden 590 mg (30%) 9 als schwach verunreinigtes 0 1  erhalten. 

c) Aus 4 mit Diphenyldiselenid: Zu 15.0 g (48 mmol) Diphenyldiselenid in 600 ml Ethanol wer- 
den bei Raumtemp. unter Argon portionsweise 3.7 g (97 mmol) Natriumtetrahydroborat gegeben. 
Nach dem Entfarben der anfangs gelben Losung setzt man 20.0 g (67 mmol) 4 zu und riihrt 18 h 
unter Riickflufi. Das Reaktionsgemisch wird auf 0°C  abgekiihlt, rnit 600 ml THF verdiinnt, trop- 
fenweise rnit 44 ml 30proz. Wasserstoffperoxid versetzt und auf 50°C erwarmt. Nach 2.5 h wird 
die Losung i. Vak. eingeengt, der Riickstand in Essigester gelost und aufgearbeitet. Nach Chro- 
matographieren des Rohproduktes rnit HexanIAceton (0 - 20%) werden 13.0 g (65%) 9 als oliges 
Produkt erhalten. Als Nebenprodukt isoliert man 6.4 g 4. 

d) Aus 13: 600 mg (1.4 mrnol) 13 und 300 mg Natriumcarbonat werden in 20 ml 0-Xylol20 h bei 
140°C unter Argon geriihrt. Nach dem Abkiihlen verdiinnt man das Reaktionsgemisch mit Ether, 
arbeitet auf und chromatographiert das Rohprodukt rnit HexanIAceton (0 - 20%). Es werden 
210 mg (50%) 9 als 0 1  erhalten. 

Im diinnschichtchromatographischen Vergleich und in den physikalischen Daten stimmen die 
nach b) - d) erhaltenen Verbindungen 9 mit dem nach a) erhaltenen Produkt iiberein. 

3-Mefhoxy-18-methyl-1,3,5(I0),14,16-ostrapentaen (10): 400 mg (1.3 mmol) 9 in 2 ml Aceton 
werden bei Raumtemp. rnit 0.05 ml 70proz. HCIO, versetzt. Nach 20 min gibt man die Losung in 
EisIWasser. Das ausgefallene Produkt wird abgesaugt, rnit Wasser gewaschen, in CH,Cl, gelost 
und aufgearbeitet. Nach Reinigen des Rohproduktes durch praparative Schichtchromatographie 
(HexanIEssigester 7:  3) werden 200 mg (5570) 10 als 0 1  rnit [a126 = + 288°C erhalten. - UV: 
h,,,, (E) = 221 (Schulter) (137001,248 (6770), 287 nm (2040). - IR: 3080 w, 3060 w, 3040 w, 3020w 
( = C - H ) ,  1610m, 1575w, 1505s(Aromat), 1260vs, 1040s(C-0),733scm-'(=C-H). - 
'H-NMR: 6 = 0.64(t, J = 7 Hz; 3H, CH,CHJ, 2.91 (m, W,,, = 16Hz; 2H, 2mal6H), 3.78(s; 
3H, CH,O), 5.92 (m, W,,, = 4 Hz; 1 H, 15-H), 6.32 (s; 2H, 16-H und 17-H), 6.62 (s; 1 H, 4-H), 
6 . 6 8 ( d d , J =  8 . 5 u n d 2 H z ; I H , 2 - H ) , 7 . 1 9 ( d , J =  8 . 5 H z ; l H , l - H ) .  

C,,H2,0 (280.4) Ber. C 85.67 H 8.63 0 5.70 Gef. C 85.10 H 8.73 0 6.12 

3- Methoxy-18-methyl-l6~-phenylthio-1,3,5(~O)-ostratrien-l~cr-ol (11) : 4.0 g (1 8.3 nimol) Di- 
phenyldisulfid in 100 ml absol. Ethanol werden unter Argon rnit 1.5 g (39.6 mmol) Natriumtetra- 
hydroborat versetzt. Nach 30 min gibt man 5.0 g (16.7 mmol) 4 zu und riihrt 17 h bei 80°C. Die 
Losung wird nach dem Abkiihlen mit CH2CI, verdiinnt und aufgearbeitet. Nach Umkristallisie- 
ren des Rohproduktes aus Aceton/Hexan erhalt man 5.4 g (79%) 11 mit Schmp. 165.4"C und 
[a126 = + 4.8". - UV: h,, (E)  = 257 (10300). 277 (Schulter) (4140), 287 nm (2880). - IR: 3490s 
(OH), 3070 w ( = C -  H), 1605 m, 1585 m, 1505 s (Aromat), 1240 vs, 1040 s (C-0 ) ,  740, 735 s, 
690mcm- ' (=C-H) .  - 'H-NMR:S = 0 .80( t , J=  7Hz;3H,CH3CH3,2 .83(m,  W,,,= 16 
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Hz; 2H, 2mal 6H) ,  3.49(t, J = 8.5 Hz; I H ,  16a-H), 3.76(s; 3H, CH30), 4.00(s; I H ,  17&H), 
6.62 (s; 1 H, 4-H), 6.68 (dd, J = 8.5 und 2 Hz; 1 H, 2-H), 7.10- 7.50(m; 6H, I-H und Phenyl-H). 

C,,H,,O,S (408.6) Ber. C 76.43 H 7.89 0 7.83 S 7.85 
Gef. C 76.13 H 8.20 0 7.64 S 7.64 

3-Methoxy- I8-methyI-16~-phenylselenyl-1,3,5(lO)-ostratrien-l?cr-ol(l2): Zu 3.7 g (1 1.8 mmol) 
Diphenyldiselenid in 150 ml absol. Ethanol gibt man bei Raumtemp. unter Argon portionsweise 
1.1 g (29.1 mmol) Natriumtetrahydroborat. Nachdem sich die anfangs gelbe Losung entfarbt hat, 
setzt man 5.0 g (16.7 mmol) 4 zu und ruhrt unter RiickfluOsieden. Nach 20 h gient man die Lo- 
sung in Eis/Wasser. Das ausgefallene Produkt wird abgesaugt, rnit Wasser gewaschen, in Essig- 
ester gelost und aufgearbeitet . Nach Chromatographieren des Rohproduktes rnit Hexan/Aceton 
(0- 15%) werden 7.2g (95%) 12 mit Schmp. 127.3"C (aus Aceton/Hexan) und [aJg = + 19.4" 
erhalten. - UV: h,,, (E) = 248 (5160), 278 (4980), 287 nm (4050). - IR: 3530 s (OH), 3070 w, 
3060w(=C-H), 1605m, 1575w, 1495s(Aromat), 1230s, 1045s, 1030s(C-0),740s,690s 
cm-' (=C-H).  - 'H-NMR: S = O.SO(t, J = 7 Hz; 3H, Cff3CHd, 2.84(m, W,,, = 16Hz; 
2H, 2mal 6-H), 3.49 (t, J = 8 Hz; 1 H, 16-H), 3.75 (s; 3H, CH30), 4.09 (d, J = 3 Hz; 1 H, 
17p-H), 6.63 (s; 1 H, 4H),  6.69 (dd, J = 8.5 und 2 Hz; 1 H, 2-H), 7.20- 7.33 und 7.53 - 7.63 (m,  
3Hundm,2H,C6H5Se),7.18(d,J= 8 .5Hz ; lH , l -H) .  

C&,,O2Se (455.5) Ber. C 68.56 H 7.08 Se 17.33 Gef. C 68.57 H 7.37 Se 17.21 

(R)-3-Methoxy- 18-methyl-I 6P-phenylsulfinyl- 1,3,5(1O)-ostratrien-l7~-0l (13) : 6.0 g (1 4.7 
mmol) 11 in 120 rnl Methanol und 60 rnl CH2C1, riihrt man bei Raumtemp. mit 6 g Natriummeta- 
periodat. Nach 48 h wird die Losung mit CH2C1, verdunnt und aufgearbeitet. Das Rohprodukt 
wird mit Hexan/Aceton (0- 15%) chrornatographiert. Ausb. 720 mg (12%) 13; Schmp. 1923°C 
(aus AcetonIHexan), [a]? = + 210.8". - CD: A,,, (A&,,,) = 216 ( -  30), 242 nm (+ 23). - IR: 
3330s(OH), 3060w(=C-H), 1615m, 1580w, 1500s(Aromat), 1260s, 105Os(C-O), 1033vs 
(S=0),755~,7OOcm-'(=C-H). - 'H-NMR:S = 0.80(t,J= 7Hz;3H,CH3CHJ,2.81 (m, 
W,,,  = 16 Hz; 2H, 2mal 6H) ,  3.03 (t, J = 7.5 Hz; l H ,  16a-H), 3.75 ( s ;  3H, CH,O), 4.19 (d, 
J =  2Hz;lH,17~-H),6.60(~;1H,4-H),6.67(dd,J= 8.5und2Hz;lH,2-H),7,16(d,J= 8.5 
Hz; 1 H, I-H), 7.40-7.70 (m; 5H, C,H,S). 

C&320$ (424.6) Ber. C 73.55 H 7.60 0 11.30 S 7.55 
Gef. C 73.34 H 7.80 0 11.08 S 7.33 

(R)-3-Methoxy- 18-methyl-I 6P-phenylseleninyl- 1,3,5(1O)-ostratrien- I ?a-01 (14) : Zu 3 .O g (6.5 
mmol) 12 in 138 rnl CH,CI, tropft man bei - 40°C eine Losung von 1.8 g m-Chlorperbenzoesaure 
in 60 ml CH,CI,. Nach 15 min verdiinnt man rnit CH2C12, wascht mehrmals rnit NaHC03-Losung 
und arbeitet auf. Das Rohprodukt wird rnit HexadAceton (0-  20%) chromatographiert. Ausb. 
180 mg (6070) 14. Schmp. 126.1 "C (Zers.) [aus Aceton], [alg = + 145.2". - CD: h,,, (A&,,,) = 
220(-1.4), 239(+9.3), 284[SchuIter] (-0.034), 288nm(-0.147). - IR: 3360m, 3160s(OH), 
3060 w, 3005 w (=C-H) ,  1610 m, 1577 w, 1500 s (Aromat), 1258 s, 1045 s (C-0) ,  813 vs 
(Se=O), 750 s, 690 m cm-I (=CH). - 'H-NMR: 6 = 0.73 (t, J = 7 Hz; 3H, CH3CHd, 2.81 
(m, W,,, = 16 Hz; 2H, 2mal 6-H), 3.22 (t, J = 8 Hz; 1 H, 16a-H), 3.78 (s; 3H, CH30), 4.22 (s; 
l H ,  17b-H), 6.62 (s; I H ,  4-H), 6.69 (dd, J = 8.5 und 2 Hz; l H ,  2-H), 7.19 ( d , J  = 8.5 Hz; 1 H, 
1-H), 7.44-7.60und7.64-7.82(m, 3 H u n d m ,  2H, C,H,Se). 

C,,H,,O,Se (471.5) Ber. C 66.23 H 6.84 Se 16.75 Gef. C 65.99 H 6.90 Se 17.04 

(S)-3-Methoxy-I8-mefhyl-I6~-pheny~sulfinyl-1,3,5(10)-~stratrien-I?cl-oI (15): Es entsteht als 
Nebenprodukt bei der Herstellung von 13 aus 11. Aus 6.0 g (14.7 mmol) 11 werden nach Reaktion 
mit Natriummetaperiodat und Chromatographieren mit HexadAceton (0 - 20%) 2.1 g (34%) 15 
rnit Schmp. 169.4"C (aus AcetodHexan) und [a]:: = + 4.2" erhalten. - CD: I,,, (A&,,) = 
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216 ( +  39), 246 ( -  17.7), 271 [Schulter] ( -  3.7), 286 nm [Schulter] ( -  0.68). - IR: 3310 s (OH), 
3060 w (=CH),  1615 m, 1580 w,  1505 s (Aromat), 1260 s (C-0 ) ,  1035 vs cm-' (S=O). - 'H- 
NMR: 6 = 0.91 (t, J = 7 Hz; 3H,  CH,CH-J, 2.81 (m, W,,, = 16 Hz; 2H, 2mal 6-H), 3.22 (t, 

J =  8 . 5 u n d 2 H z ; I H , 2 - H ) , 7 , 1 8 ( d , J =  8.5Hz;lH,l-H),7.42-7.60und7.64-7.82(m,3H 
und m, 2H, C,H,S). 

J =  8.5Hz; l H ,  16a-H), 3 .76 (~ ;  3H,CH30) ,4 .44 (~ ;  I H ,  17p-H),6.60(~; 1H,4-H), 6.67(dd, 

C2,H3,03S (424.6) Ber. C 73.55 H 7.60 0 11.30 S 7.55 
Gef. C 73.29 H 7.88 0 11.29 S 7.56 

(S)-3-Methoxy-I8-methyl-l6~-phenylseleninyl-1,3,5(1O)-ostratrien-l7cr-ol (16): 500 mg (1.1 
mmol) 12 werden in Analogie zur Herstellung von 14 rnit m-Chlorperbenzoesaure umgesetzt. 
Nach Umkristallisieren des Rohproduktes aus Aceton erhalt man 200 mg (39%) 16 mit Schmp. 
133.5"C und [a]:: = + 28.8". - CD: h,,, (AE,~,) = 223 (+23.5), 248 (-9.4), 263 [Schulter] 
(-5.2), 270(-2.82), 280(-0.45), 286nm (-0.11). - IR: 3360m,3140m(OH), 3060w, 3010w 
( = C - H), 1607 m, 1575 w, 1502 s (Aromat), 1256 s, 1040 m (C - O),  820 vs (Se = 0), 742 m, 691 m 
ern - '  ( = C - H ) .  - 'H-NMR: 6 = 0.92 (m, W,,, = 8 Hz; 3H, CH,CHI_), 2.82 (m, W,,,  = 16 
Hz; 2H,  2mal 6-H), 3.39 (t, J = 8 Hz; 1 H,  16a-H), 3.76 (s; 3H, CH,O), 4.44 (s; 1 H, 17D-H), 
6.62 ( s ;  I H ,  4 H ) ,  6.70 (dd, J = 8.5 und 2 Hz; l H ,  2-H), 7.20 (d, J = 8.5 Hz; I H ,  1-H), 
7.45-7.60und7.70-7.86(m, 3 H u n d m ,  2H,C6H5Se). 

C,,H3,03Se (471.5) Ber. C 66.23 H 6.84 Se 16.75 Gef. C 65.85 H 6.60 Se 16.54 

3-Methoxy- 18-methyl- 16fl-phenylsuIfonyl- 1,3,5(1O)-ostratrien- 17a-01 (17): Es wird als Neben- 
produkt von 13 und 15 bei deren Herstellung aus 11 erhalten. Aus 6.0 g (14.7 mmol) 11 werden 
nach Umsetzung rnit Natriummetaperiodat und Chromatographieren rnit Hexan/Aceton 
(0-20%) 270 mg (4%) 17 rnit Schmp. 198.5"C (aus AcetodHexan) und [a ]g  = + 70.5" erhal- 
ten. - CD: hmax(A~man)  = 226(+7.2),255(+0.09),260(+0.03), 265(-0.09), 281 (-0.27), 
287 nm (-0.25). - IR: 3530 s (OH), 3060 w, 3010 w (=C-H) ,  1610 m,  1585 w, I505 s 
(Aromat), 1305s, 1145vs(SO-J, 1240s (C-0 ) ,  755m, 682scm-'  (=C-H) .  - 'H-NMR: 6 = 

0.81 (t, J = 7 Hz; 3H, CH,CHI_), 2.81 (m, W,,, = 16 Hz; 2H, 2mal 6 H ) ,  3.76 (s; 3H, CH,O), 
4.43 (s; l H ,  17b-H), 6.60(s; I H ,  4-H), 6.68 (dd, J = 8.5 und 2Hz ;  l H ,  2-H), 7.17(d, J = 8.5 
Hz; I H ,  I-H), 7.44-7.72und 7.88-8.00(m, 3H undm, 2H, C,H,S). 

C26H3204S (440.6) Ber. C 70.88 H 7.32 0 14.52 S 7.28 
Gef. C 71.04 H 7.65 0 14.12 S 7.14 

3-Methoxy-I8-methyl-l7~-phenylselenonyl-~,3,5(10)-ostratrien-17~1-o1(18): Es entsteht als un- 
polares Nebenprodukt bei der Herstellung von 14 aus 12. Aus 3.0 g (6.5 mmol) 12 entstehen nach 
Umsetzung mit m-Chlorperbenzoesaure und Chromatographieren mit HexadAceton (0 - 20%) 
182 mg (670) 18 rnit Schmp. 131.4"C (aus AcetodHexan) und [a]? = + 67.6". - UV: h,,,,, (E) 

= 216 [Schulter] (22600), 258 (1150), 263 (1660), 270 (2040), 278 (2110), 289 nm (1960). - IR: 
3410s(OH), 3060w(=C-H) ,  1610m, 1580w, l500s(Aromat), 1237s, 1065rn(C-O),931 s, 
876 vs (O=Se=O), 745 m ,  684 m ern-' ( = C - H ) .  - 'H-NMR: 6 = 0.82 (t,  J = 7 Hz; 3H,  
CH,CH-J, 2.82 (m, J = 16 Hz; 2H, 2mal6-H), 3.78 (s; 3 H, CH30), 3.98 (t,  J = 8 Hz; 1 H, 16a- 
H ) , 4 . 6 3 ( d , J =  1.8Hz;1H,17~-H),6.64(s;1H,4H),6.71(dd,J= 8.5und2Hz;IH,2-H) ,  
7 . 2 0 ( d , J =  8 .5Hz;1H, l -H) ,7 .59-7 .77und7.97-8 .11(n~,3Hundm,2H,C6H,Se) .  

C,6H320,Se (487.5) Ber. C 64.06 H 6.62 Se 16.20 Clef. C 64.24 H 6.60 Se 16.60 
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