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Tabelle 1. Einige physikalische Daten der Verbindungen 1, 4 und 6. Standard
fir 'H- und '*C-NMR-Spektren TMS, fiir **B-NMR-Spektren BF, - OEt,.

1: Ausbeute (bezogen auf 4) NMR-spektroskopisch ca. 95% — *H-NMR
(300 MHz, CDCl,, 25°C): 6 = 0.27 (s, 18H, Sn(CH,),), 2.23,2.59 (e s, je 6H,
o0- und m-CH,), 7.09 (s, 1 H, p-H); 1*C-NMR (100 MHz, CD,Cl,, —80°C):
& = —5.2(g,6C, Sn(CH;);, 'J(**°Sn, 13C) = 355.7 Hz),19.7,21.3 (je q, je 2C,
o- und m-CH,), 46.5 (br. s, 1C, CB, 1J(*'?Sn,!3C) = 198 Hz), 126.5 (br. s, 1C,
i-C), 133.6, 142.4 (je s, je 2C, m- und 0-C), 134.6 (d, 1C, p-C); *'B-NMR
(96 MHz, CD,Cl,, 20°C): 6 = 53 (v,,, = 680 Hz)

4: blaBgelbe Kristalle, Fp = 106 °C, Ausbeute 12%. - "H-NMR (300 MHz,
CDCl,, 25°C): 6 = 0.00 (s, 18 H, Sn(CH,),), 0.09, 0.32 (je s, je 9H, Si(CH,),),
2.07,2.16 (je s, je 6 H, 0- und m-CH,), 6.82 (s, 1 H, p-H); *C-NMR (100 MHz,
CDCl;, —40°C):6 = —6.9(q, 6C, Sn(CH,);, 'J(*!%Sn,**C) = 313.6 Hz), 0.0,
0.6 (je q, je 3C, Si(CH,),), 19.9 (g, 4C, 0- und m-CH,), 54.3 (br. s, 1C, Sn,CB,
17(1198n,13C) = 277.7 Hz), 129.7 (d, 1C, p-C), 132.5, 133.6 (e s, je 2C, o- und
m-C),138.4 (br. s, 1C, i-C), 171.8 (s, 1 C, SiCC, 2J (*!°Sn,'3C) = 37 Hz), 197.1
(br. s, 1C, SiCB, *J(*!%Sn,'3C) = 101 Hz); 'B-NMR (96 MHz, CDCl;,
25°C): 8 = 39 (v, = 764 Hz)

6: Ausbeute NMR-spektroskopisch quantitativ. - ‘H-NMR (300 MHz,
CD,Cl,, 25°C): 6 = —0.41, —0.30 (je s, je 9H, Sn(CHj),), 1.26 (s, 9H,
C(CH,3),), 2.05, 2.21 (je s, je 6 H, 0- und m-CH,), 6.72 (s, 1H, p-H), 7.19, 8.39
(e br. s, je 2H, o- und m-H,,); *C-NMR (100 MHz, CD,Cl,, —80°C):
5= —68, —6.2 (je q, je 6C, Sn(CH,);, *J(*1Sn,'3C) = 294.2, 299.7 Hz),
20.2, 20.7 (je q, je 2C, o- und m-CH,), 29.6 (q, 3C, C(CH;),), 34.3 (s, 1C,
C(CHj,),), 80.1 (br. s, 1C, CB, 1J(11?Sn, 13C) = 325 Hz), 122.7(d, 2C, m-C,,,),
129.3 (d, 1C, p-Cp.,), 132.4, 135.6 (je s, je 2C, 0- und m-Cp,,), 142.7 (d, 2C,
0-Cpy,), 1651 (s, 1C, p-C,,,), i-C konnte nicht lokalisiert werden; ''B-NMR
(96 MHz, CD,Cl,, 25°C): 6 = 41 (v,,, = 1445 Hz).
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Das C-Atom der B-C-Doppelbindung ist in 1 um Aé
= 14.4 stirker abgeschirmt als in 2, das entsprechend substi-
tuierte C-Atom in 7!°! dagegen ist relativ zu dem in 8/'% um
Aé = 4.1 entschirmt. Offensichtlich ist die B-C-Doppelbin-
dung in 1 stirker entsprechend Grenzformel B polarisiert als
in 21 Die ortho- und para-C-Atome sind in 1 weniger
entschirmt als in 2. Die darin deutlich werdende geringere
Delokalisierung von n-Elektronen des Durylrings zum Bor-
atom und die stirkere Polarisation der B-C-Doppelbindung
gemil B weisen auf eine geringere n-Elektronendichte am
Boratom von 1 als von 2. Dies sollte zu einer geringen Ent-
schirmung des Boratoms in 1 relativ zu dem in 2 filhren.
Experimentell finden wir dagegen eine Abschirmung um
Ad = 10, die wir auf C-Sn-Hyperkonjugation entsprechend
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Grenzformel C zuriickfithren. In Methylenboranen mit ex-
trem starker o-n-Wechselwirkung (Verbriickung)!™ betrigt
4(*'B) 18-20.

Die entsprechend Grenzformel C zu erwartende Schwi-
chung der C,,.-Sn-Bindungen wird experimentell durch die
kleine Kopplungskonstante 'J(**°Sn, *3C) von 1, die nur
198 Hz betrigt 12, bestitigt!!3], Im Addukt 6, in dem C-Sn-
Hyperkonjugation wegen der Auffiillung der Elek-
tronenliicke am Boratom durch 4-tert-Butylpyridin keine
Rolle spielt, liegt die entsprechende Kopplung mit 325 Hz in
dem Bereich, der fiir C,.-Sn-Bindungen bei geminalen
Trimethylstannylgruppen charakteristisch ist (vgl. 298 Hz in
70,
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Polysiloxan-gebundenes Permethyl-B-cyclodextrin —
eine chirale stationiire Phase

mit groBer Anwendungsbreite in der
gaschromatographischen Enantiomerentrennung **

Von Peter Fischer*, Reiner Aichholz, Uwe Bélz,
Markus Juza und Siegfried Krimmer

Professor Franz Effenberger zum 60. Geburtstag gewidmet

Derivatisierte Cyclodextrine haben in jiingster Zeit als chi-
rale stationdre Phasen fiir die Kapillargaschromatographie

[*] Priv.-Doz. Dr. P. Fischer, Dipl.-Ing. R. Aichholz, Dipl.-Chem. U. Bdlz,

M. Juza, Dipl.-Chem. S. Krimmer
Institut fiir Organische Chemie der Universitit
Pfaffenwaldring 55, D-7000 Stuttgart 80

[**] Chirale Erkennung in der Kapillargaschromatographie, 3. Mitteilung.
Diese Arbeit wurde von der Fa. Carlo Erba Instruments, D-6238 Hofheim,
gefordert. — 2. Mitteilung: P. Fischer, R. Aichholz, U. Bdlz, HRC CC J.
High Resolut. Chr gr. Chr gr. C . 13 (1990), im Druck.

0044-8249/90/0404-0439 $ 02.50/0 439



zunehmendes Interesse gefunden!! 31 Beschrieben wurden
bislang direkt mit unterschiedlich derivatisierten Cyclodex-
trinen belegte Kapillarsiulen!!:?! (diese sind auch kommer-
ziell erhéltlich) sowie Siulen, deren stationidre Phase eine
physikalische Mischung eines Polysiloxans mit einem Cyclo-
dextrin ist (z. B. OV-1701 mit 10% Permethyl-B-cyclodex-
trin{?l). Diese Phasen erméglichen teilweise spektakulire
chromatographische Enantiomerentrennungen, haben je-
doch den Nachteil, daB hiufig fiir ein bestimmtes Trennpro-
blem mafigeschneidert derivatisierte Cyclodextrine benétigt
werden (Tripentyl-, Dipentyl/acetyl- etc.)3!. Bei reinen Cy-
clodextrin-Phasen liegt ein weiteres Problem darin, daB der
{zwangsldufig polare) chirale Selektor auch zum Aufbau des
Geriists der Trennphase dient und diese somit unnotig pola-
ren Charakter erhilt.

Wir haben daher versucht, das Bauprinzip chiraler Amid-
Phasen wie Chirasil-val* auf Cyclodextrin-Phasen zu iiber-
tragen und den chiralen Selektor chemisch an ein Polysilo-
xangeriist zu binden, um so aligemeiner einsetzbare, even-
tuell thermisch und chemisch stabilere Cyclodextrin-Phasen
zu erhalten. Wir berichten hier iiber erste Ergebnisse mit
einer chiralen Phase auf Poly(dimethylsiloxan)-Basis, die als
chirale Seitenkette ca. 5% Permethyl-B-cyclodextrin
(PMCD) enthilt (Schema 1).

o] [on

$i-0 5i-0

CH, n ((]:Hz)z m
O—B-PMCD

Schema 1. Struktur der Poly(dimethylsiloxan)-Cyclodextrin-Phase; m:n =
1:20, 4. h. ca. 5% chirale Seitenkette.

Zur Synthese der neuen Phase!*! wird im ersten Schritt
B-Cyclodextrin mit Allylbromid umgesetzt. Dabei werden
ca. 30% der OH-Gruppen in 6-Stellung in die entspre-
chenden Allyloxy-Gruppen iiberfiihrt; die verbleibenden
freien OH-Gruppen werden anschlieBend vollstandig methy-
liert (NaH in Me,SO/CH,]I). Im letzten Schritt wird das so
gewonnene O-Allyl-permethyl-fi-cyclodextrin iiber eine Hy-
drosilylierung (Katalysator H,[PtCl;])®! an Si-H-haltiges
(ca. 7%) Permethylpolysiloxan gebunden. Die fertige Phase
wird zur Reinigung mehrfach umgefilit und statisch aufeine
entsprechend silylierte Glasoberfliche aufgezogen. Eine so
belegte Sdule 14Bt sich temperaturprogrammiert bis 280 °C
betreiben, obwohl die stationdre Phase weder quervernetzt
noch chemisch an die Glasoberfliche gebunden ist.

Abbildung 1 zeigt fiir eine Reithe von Alkandiolen die
Trennung in die Antipoden. Die Diole wurden im Gemisch
ohne Derivatisierung temperaturprogrammiert (4 K pro
min) analysiert; das Chromatogramm zeigt fiir alle R/S-Paa-
re Trennung bis zur Basislinie oder zumindest 90 % Tal. Bis-
lang war fiir die gaschromatographische Trennung enantio-
merer Diole Trifluoracetylierung!s) und/oder Aufnahme
unter isothermen Bedingungen notwendig!”’l, Das nur
schwache Tailing der Diol-Peaks trotz der beiden freien OH-
Gruppen pro Molekiil belegt die hohe Inertheit dieser Sdule
und der neuen Phase!®.

Auch fiir a-Hydroxycarbon- und -dicarbonsduremethyl-
ester, jeweils mit nicht derivatisierter a-OH-Funktion, 148t
sich eine ausgezeichnete Auflésung erzielen (siche Tabelle 1
und Abb. 2a). Selbst bei a-Bromcarbonsiuremethylestern
gelingt die Trennung bis zur Basislinie (Abb. 2b)!®1. Mit zu-
nehmendem Abstand zwischen dem stereogenen Zentrum
und der COOR-Funktion werden die Trennfaktoren (a-Wer-
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Abb. 1. Enantiomerentrennung von aliphatischen Diolen an einer Glaskapil-
larsdule, belegt mit einem mit 5% Trimethylenoxy-permethyl-8-cyclodextrin
modifizierten Poly(dimethylsiloxan) (siehe Text): 30 m x 0.3 mm; 0.8 bar H,;
100-220°C; 4 K pro min; FID-Detektion. 1 = 1,2-Pentandiol; 2 = trans-1,2-
Cyclohexandiol; 3a,b = 2-Cetyl-1,3-hexandiol (Diastereoisomerenpaar); 4 =
1-Cyclohexyl-1,2-ethandiol; 5§ = 1-Phenyl-1,2-ethandiol; 6 = 1-(4-Chlorphe-
nyl)-1,2-ethandiol.

te, siche Tabelle 1) allerdings rasch kleiner; 4-Bromhexan-
sduremethylester wird aber noch sauber getrennt.

a) =~ COOCH, b) [} CooCH; ¢l COoH
*CROM 8 *Cugy *CHCH,
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Abb. 2. Enantiomerentrennung an der bei Abbildung 1 beschriebenen Glaska-
pillarsiule von a) Apfelsiure-7 (R = H), Ethylipfelsiure-8 (R = Et) und Citra-
malsduredimethylester 9 (R = Me), b) 2-Bromhexansiuremethylester 10
(R’ = nBu), ¢) 2-Methylcapronsaure, underivatisiert, 11 (R’ = nBu); MeBbe-
dingungen wie bei Abbildung 1 angegeben.

Optisch aktive aliphatische Carbonséduren lassen sich an
der neuen Phase gleichfalls in freier, nicht derivatisierter
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Form in ihre Enantiomere trennen (Abb. 2¢). Selbst Verbin-
dungen, die an entgegengesetzten Enden der Polaritétsskala
liegen wie chirale Alkane und beispielsweise N-Acetylprolin-
methylester, zeigen in einem gemeinsamen Lauf vollstindige
Trennung in die optischen Antipoden (siehe Tabelle 1).

Tabelle 1. Gaschromatographische Daten der Enantiomerentrennung an Po-
ly(dimethylsiloxan)-gebundenem Permethyl-f-cyclodextrin [5].

Verbindungsklassen und Verbindungen T[°C] Trennfaktor
o [a]
Alkandiole (underivatisiert)
2,3-Butandiol 100 <1.010
1,2-Pentandiol 125 1.049
trans-1,2-Cyclohexandiol 145 1.057
2-Cetyl-1,3-hexandiol 145 1.035
(Diastereoisomerenpaar) 1.037
1-Cyclohexyl-1,2-ethandiol 170 1.028
1-Phenyl-1,2-ethandiol 170 1.034
1-(4-Chlorphenyl)-1,2-ethandiol 200 1.044
2-Hydroxycarbonsduren (als Methylester)
2-Hydroxy-3-methylbuttersiure 100 1.021
2-Hydroxycapronsiure 100 1.132
2-Hydroxyisocapronsédure 100 1.046
2-Hydroxyoctansdure 120 1.045
Mandelsdure 140 <1.010
Phenylmilchsidure 140 1.077
2-Hydroxydicarbonsduren (als Methylester)
Apfelsiure 125 1.075
Citramalsdure (Methyldpfelsdure) 125 1.069
Ethylapfelsdure 125 1.074
Hexansduren (als Methylester)
2-Bromhexansiure 110 1.133
4-Bromhexansiure 110 1.050
5-Bromhexansiure 110 <1.010
2-Dimethylaminohexansdure 110 <1.010
3-Dimethylaminohexansiure 110 <1.010
2-Brom-6-methoxyhexansiure 130 1.106
6-Brom-2-methoxyhexansiure 130 1.019
2,6-Dimethoxyhexansidure 130 <1.010
Alkancarbonsduren (underivatisiert)
2-Methylcapronsiure 130 1.065
2-Ethylcapronséure 140 1.037
Cyanhydrine (O-acetyliert) von
Benzaldehyd 140 1.290
Vanillin 190 1.112
Heliotropin 190 1.079
o0-Chlorbenzaldehyd 165 1.021
m-Chlorbenzaldehyd 165 1.189
p-Chlorbenzaldehyd 165 1.173
Aminosduren (N-Acetyl-methylester)
Leucin 130 <1.010
Prolin 150 1.034
Alkane
2,2,4,4,6,8,8-Heptamethylnonan 120 1.111

{a] a-Werte <1.01 bedeuten, dal keine chromatographische Trennung gelang.

Ein weiterer Vorzug des neuen Materials liegt darin, da8,
sofern Derivatisierung erforderlich ist, Acetylierung aus-
reicht, wie die Trennungen der Cyanhydrine belegen (Tabel-
le 1)11%1. Dabei liegt die Auflésung fiir (R)- und (S)-Benzal-
dehydcyanhydrin (a & 1.3) an der oberen Grenze der bislang
bei gaschromatographischen Enantiomerentrennungen er-
reichten Werte. Diese extrem hohe Grundauflosung fiir das
Strukturelement —C*H(OH)CN ermdglicht die problem-
lose Trennung weiterer Cyanhydrine bis hin zum o-Chlor-
benzaldehyd-Derivat (siehe Tabelle 1).

Als problematisch haben sich bisher lediglich Amine und
Aminoalkohole erwiesen. Diese basischen Verbindungen
werden sicherlich auch bei phasengebundenen Cyclodextri-
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nen eine spezielle Funktionalisierung der OH-Gruppen im
chiralen Selektor erfordern.
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Grahamin, ein ungewéhnliches Tropan-Alkaloid
aus Schizanthus grahamii **

Von Rudolf Hartmann, Aurelio San-Martin, Orlando Murioz
und Eberhard Breitmaier *

Alkaloide mit Cyclobutan-Teilstruktur sind selten. Eine
CAS-on-line-Recherche ergab den a-Truxillsdure-bis(2-me-
thoxycarbonyltropyl)ester aus den Blittern des Coca-
strauchs Erythroxylum coca'! und das als Santiaguin be-
zeichnete Truxillsdurediamid von 1,2,3,4-Tetrahydro-5-(2-
piperidyl)pyridin'?!. Ein weiteres Tropan-Alkaloid mit ei-
nem 2-Methyl-4-phenylcyclobutan-1,2,3-tricarbonséuretri-
ester als zentraler Teilstruktur fanden wir nun in Schizanthus
grahamii.

Schizanthus grahamii (Gill) geh6rt zur Familie der Solana-
ceae (Nachtschattengewdchse) und zu dem in Chile beheima-
teten Tribus Salpiglossideae. Die Pflanze wichst aufrecht bis
60 cm hoch und hat doppelt fiederschnittige Blitter sowie
groBe, schmetterlingsartige, purpurrosa Bliiten 3], Bisher be-
kannte Inhaltsstoffe sind mehrere Tropan-Alkaloide, z.B.
Hygrolinhydroxytropanester und Schizanthin, in dem zwei
68-Hydroxytropan-3a-angelicasdureester als Mesaconsdu-
rediester verkniipft vorliegen i %),

[*] Prof. Dr. E. Breitmaier, Dr. R, Hartmann
Institut fir Organische Chemie der Universitit
Gerhard-Domagk-StraBe 1., D-5300 Bonn
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[**] Diese Arbeit wurde vom Ministerium fiir Wissenschaft und Forschung des
Landes Nordrhein-Westfalen gefordert. Wir danken Herrn Dr. G. J. Wolff
und Frau M. Modrier (Bruker, Rheinstetten) fiir MeBzeit an einem
600 MHz-NMR-Spektrometer.
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