
HEI.VI~.TICA CHIMICA .\CTA ~ Vol. 52, l‘asc. 5 (1969) - Nr. 127 1165 
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Organisch-chcmisches Insti tut  der Universitat Zurich 

(18. I V .  69) 

.S~rwmary. ( + )-cis-Khellactone methyl ether (4) and ( - )-traizs-klicllactonc methyl ethcr (6) 
had earlier been assigncd the absolute configurations 3’-S; 4’-S and 3’-S; 4 ’ - H ,  respectively, on thc 
basis of the FREUDENBERG rule. Both compounds together with thcir defunctionalised derivatives 
(-1.7 and (+)-8 ( =  (+)-lomatin), obtained from a mixture of (+)-visnadin (1) and (+)-san~idin 
( 2 ) ,  were investigated by the HOREAU method. A conformational analytical study showed that  the 
optical yield should rise in the order 4 < 6 < 7, 8. This order was found and the cc-phenylhutyric 
acid libcrated was always dextrorotatory. The centre 3’ of the khellactones and their derivatives 
must be R-chiral and not S. Treatment of ( - )-6 with pyridinium pcrbromide gave ( -  )-trans-3- 
bromokhellactone methyl ether (11) as orthorhombic crystals. The X-ray crystal structure dcter- 
mination was made using the anomalous scattering of thc Mo-Kcc radiation by Br. The result, - 
ccntre 3’ R-chiral (fig. g) - showed that  the HOREAU mcthod was corrcct. 

Die natiirlich vorkommenden Visnagane stellen Diester des 3’, 4’-Dihydroxy-3’, 4’- 
dihydro-seselins = Khellacton dar. Als Sauren sind Essigsaure, Isovaleriansaure, cc- 
Methylbuttersaure, Seneciosaure und Angelicasaure angetroffen worden. Auf Grund 
cheinischer und NMR.-spektroskopischer Evidenz folgt, dass alle bisher isoIierten 
Visnagane, mit einer Ausnahme, Derivate des (+)-cis-Khellactons (3) l) darstellen. ES 
sind dies: (-1-)-Dihydrosamidin [l], (+)-Visnadin (1) [l] [ 2 ] ,  Suksdorfin [ 3 ] ,  Pteryxin 
131 141, 3’-Acety1-4’-senecioyl-cis-khellacton 14 a], (-t)-Samidin (2 )  111 (21, Isopteryxin 
[4 b], Anomalin [4 b] [4 c] [ S ] ,  Calipteryxin [4 b] und 3’, 4’-Di-senecioyl-cis-khellacton 
[4 a]. Die Ausnahme reprasentiert das Peuformosin = 3’-Angeloyl-4’-senecioyl-cis- 
khellacton [4b] [5 a], das sich vom (-)-cis-Khellacton ableitet und den Antipoden des 
Calipteryxins darsteilt. 

1 R = -CO-CH(CH,)C,H, 

w,,” ,C% 

CH, 
\ ”.. . 2’ 2 K = -CO-CH=C 

’ COCHj 

OR 

(I3 = H, Alkyl, Aryl) 

H3c P 
FKEUUENBERC (61 hat gezeigt, dass die cliirale Gruppierung, 

I 
I 

H-C-OK 

Aryl 
~ 

l) Die absoluten Konfigurationen sind hier und in allen weiteren Formeln so eingezeichnet, wic 
sie sich aus den HoREAu-Experimenten sowie der rontgenographischen Kristallstrukturbe- 
stimrniing von 11 ergeben. 
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allein oder zusanimen mit anderen Chiralitatszentren, einer Verbindung Linksdrehung 
verleiht oder zumindest eine geringere Rechtsdrehung als die der hinsichtlich dieses 
Zentrums enantiomeren Verbindung. Diese Regel hat sich u. a. bei der Ableitung der 
absoluten Konfiguration von (+)-Catechin [7] und dem am C-2 epimeren (-I-)-Epi- 
catechin bewahrt [S]. Auch bei den an den Zentren 2 und/oder 4 epimeren Leuko- 
anthocyanidinen gilt die FREUDENBERG-Regel (vgl. die Paare (-)-Melacacidin/(-)- 
Leucofisetinidin [9] [lo], (-)-Teracacidin/ (-)-Leucofisetinidin [11] [lo], (-) -Terac- 
acidin-phenol-0-trimethylather/ (-) -1soteracacidin-phenol. 0-trirnethylather [ 121, 
(+) -Mollisacacidin/ (+) -3’, 4’, 7-Trihydroxy - flavan -2,3 -cis - 3,4 -cis- 3,4 - diol [ 131 und 
(+)-3’, 4’, 7-Trimethoxy-flavan-2,3-tra~s-3,4-cis-3,4-diol/(+)-3’, 4’, 7-Trimethoxy-fla- 
van-2,3-cis-3,4-cis-3,4-diol[13]). Allerdings durfen nur die freien Phenole miteinander 
oder ihre Methylather miteinander verglichen werden, sonst kann es zu Unstimmig- 
keiten kommen wie z. B. bei den Paaren (+)-Mopanol-phenol. 0-trimethylather/(+)- 
Mopanol B [14] sowie (+)-Peltogynol-phenol. 0-trimethylather/(+)-Peltogynol B [14]. 
In  beiden Fallen sollten die freien Phenole starker rechtsdrehend sein als die Methyl- 
ather. Auch zur Ableitung der absoluten Konfiguration der Dihydrofurano-cumarine 
Athamantin und Archangelicin wurde die FREUDENBERG-Regel herangezogen 1151. 

Infolge der chemischen Verwandtschaft der Flavane mit den Khellactonen er- 
schien eine obertragung der FREUDENBERG-Regel auf letztere gerechtfertigt zu sein. 
(+)-cis-Khellacton (3) und sein Methylather (+)-4 lassen sich reversibel durch Epime- 
risierung des Zentrums C-4’ in (-)-trans-Khellacton (5) bzw. seinen Methylather (-)-6 
umwandeln. Da die cisverbindungen rechts-, die trans-Verbindungen hingegen links- 
drehend sind @[MI, = +259” bzw. +299” (CHC1,)) folgt auf Grund der FREUDEN- 
BERG-Regel fur die cisverbindungen 3’-s-, 4’-s- und fur die trans-Verbindungen 
3’-S-, LC‘-R-Konfiguration. 

5 R = R ’ = E - I  

6 R = CH,; R’= H 

Es erschien angezeigt, die Resultate durch die (ebenfalls empirische) Methode der 
kinetischen Racematspaltung nach HOREAU [16] zu iiberprufen (vgl. [17]). Bei dieseni 
Verfahren wird ein optisch aktiver sekundarer Alkohol mit iiberschiissigem raccmi- 
schem a-Phenylbuttersaureanhydrid in Pyridin verestert. Im chiralen Alkohol a ist 
im allgemeinen im sterischen Sinn -CHR- grosser (L) als -CH,-CHR’- (M) und 
schirmt deshalb die alinke, Seite der OH-Gruppe starker ab als die arechteo. Der Alko- 
hol a reagiert dabei bevorzugt mit der (-)-R-cc-Phenylbuttersaure. Nach Hydrolyse 
des iiberschiissigen Anhydrids wird somit S-a-Phenylbuttersaure mit positivem Dreh- 
wert freigesetzt [16 b]. Wird durch die Gruppierung -CH,-CHR’- die ccrechte)) Seite 
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der OH-Gruppe starker abgeschirmt, so wird aus a die (-)-R-a-Phenylhuttersaure 
gebildet [16 b]. H 

- - - 
-RCH-C-CH2--CHR’- 

- - - 
OH 

a 

Fur unsere Untersuchungen bieten sich zunachst die beiden Khellacton-methyl- 
ather ( t)-(4) und (-)-(6) an. Allerdings ist hier das die Hydroxylgruppe tragende C-3’ 
durch zwei C-Atome flankiert, die beide Substituenten tragen. Es scheinen bisher nur 
sehr wenige solcher Falle untersucht worden zu sein (vgl. “1). Da es sich bei 4 und 6 
ferner um flexible Systeme handelt, kann zwischen c(L)) und ((Mo nur anhand einer 
Konformationsanalyse unterschieden werden. Fur die Chromane ist, wie fur die Fla- 
vane und ihre Abkommlinge, eine Halbsesselkonfiguration des Dihydropyranringes 

H 
b C 

anzunehmen 1191. Fur den cis-Khellacton-methylather (4) sind dann die beiden Kon- 
formationen b und c zu betrachten. Eine anhand von DREIDING- und STUART- 
BRIEGLEB-Kalottenmodellen durchgefuhrte Analyse fiihrt zum Schluss, dass in der 
Konformation b mit aquatorialer Hydroxylgruppe das Zentrum C-2‘ = L und das 
Zentrum C-4’ = M zu setzen ist, in der alternativen Konformation c mit axialer 
Hydroxylgruppe eine Klassifizierung von C-2’ und C-4‘ jedoch nicht nioglich ersclieint . 
Aus den Modellen fur den trans-Khellacton-methylather d und e ist ersichtlich, dass 
hier stets C-2’ = L und C-4‘ = M zu setzen sind. Zu beachten ist ferner, dass die beiden 
polaren Atherfunktionen (der Ringsauerstoff an C-2’ und die Methoxylgruppe an C-4’) 
in nicht voraussagbarer Weise den sterischen Verlauf der Acylierung beeinflussen 
konnen. 

d e 

Es wurden deshalb noch die an C-4’ entfunktionalisierten Derivate (-)-7 und (+)-8 
hergestellt. Als Ausgangsmaterial fand das sogenannte ctkristallisierte Visnagan)) [2 b], 
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ein Gemisch aus (-)-Visnadin (1) und ( 1 )-Saniidin (2), Verwendung. Mit Natriuni- 
borliydrid in Methanol entstand, vermutlich via f (vgl. [Zb]), zunaclist cin Ester 9, der 

f 

nicht wciter untersucht, sondern niit Alkali zuni Trio1 7 verseift wurde. Der Stoff, 
voni Snip. 1 10-112”, [MI, = ~ 14” (CH,OH), wurde spektroskopiscli cliarakterisiert 
(s. exper. Teil) . Durch Umsatz des ctkristallisierten Visnagans)) mit Natriuni-Zthyl- 
mercaptid in Methylcellosolve, gefolgt von Entschwefelung des verniutlidien Zwi- 
schenproduktes 10 mit RaNEY-Nickel, erhielt man in geringer Rusbeute das rechts- 
drehende Chronianol 8, das sic11 in allen Bigenschaftcn als identisch crwies mit (+)- 
Lornatin [20] (durch Vcrseifung aus Selinidin (= Jataniansin) [ZO b] [4 c] hergestcllt). 
I n  7 und 8 kann hinsichtlich der Zuordnung C-2 = L und C-4 = M bzw. C-2’ = L und 
C-4’ = M ltein Zweifel bestehen. 

7 8 

b%. p;-cH2-cH2;;p ’... 

‘.. 
SCH2CH3 H3c H3C 

OCOR OH 

9 10 

In  der nachstehenden Tabelle 1 ist das Kesultat der HOREAu-Experjinente mit den 
vier Verbindungcn wiedergegeben. 

Die Tatsachc, dass stets ct-Phenylbuttersaure voin gleichen Drehsinn gebildet 
wird und dass die optischen Ausbeuten in der erwarteten Reihenfolge 4 < 6 < 7, 8 
zunelimen, l a s t  wenig Zweifel an der Zuverlassigkeit der HomAu-Methode. Die Ril- 
dung der rechtsdrehenden a-Phenylbuttersaure erfordert aber 3’-R-ChiraZZtit, d.11. 
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eine Umkehruflg der Konfiguration, wie sie auf Grund der FREUDENBERG-Regel abge- 
leitet wurde 2 ) .  

Tabellc 1. k'f?Sdtat dEV HOREAU-~'ZPCYZ11Ze~ZZfE 

Verbindung Urehsinn der freigesetzten Veresterungsgrad OptlSLhr 
a-Phenylbuttersaurc \usbeutc 

(%I ( % I  
+ 
+ 
+ 
+ 

96 
100; 97 
259; 270 a) 

96; 89 

5,s 
18; 17 
5.1 ; 51 h, 

3.5 ; 4 1 

") Vollstandige Veresterung pro Hydroxylgruppe = lOOO/, . 
b, Berechnet fur 100-proz. Veresterung der Hydroxylgruppe an C-3'. 

Zur endgultigen Festlegung der absoluten Konfiguration der Khellactone und 
ihrer Derivate wurde (-)-6 mit Pyridiniumperbromid in (--)-trans-3-Brom-khellacton- 
methylather (1 1) umgewandelt und dessen rontgenographische Kristallstrukturbe- 
stimmung vorgenominen. Die Verbindung (C,,H,,BrO,) kristallisiert mit 4 Molekeln 
pro Elenientarzelle in der orthorhombischen, nicht zentrosyinmetrischen Raumgruppe 
P2,212,. Die Zellkonstanten betragen a = 11,45 A, b = 16,10 if, c = 7,97 if, und die 
rontgenographische Dichte errechnet sich zu 1,61 g/cm3. 

11 

Auf dem 4-Kreis-Diffraktometer der Firma PICKER wurdcn mit der Mo-Kor-Strali- 
lung alle Reflexe bis zu einem Reugungswinkel von 2 6 = 45" gemessen. 

Aus einer dreidimensionalen PATTERSON-Synthese konnten die Lagen der Hr- 
Atome und anschliessend nach der Schweratom-Methode aus dreidimensionalen Fou-  
RIER-Synthesen die Lagen der c- und 0-Atome ermittelt werden. Mit den Werten 
AflDr = - 0,3 und f / l R r  = 2,6 fur die Mo-Ka-Strahlung [24] wurden Strukturfaktoren 
berechnet. Durch Vergleich der gemessenen und der berechneten Strukturfaktorbe- 
trage von Reflexpaaren hlc I und i i t konn te  eindeutig die absolute Konfiguration von 
11 ermittelt werden (Fig. 9). 

2, Anhangsweise sei nuch erwahnt, class auch die aBenzoat-Kegel)) (BREWSTER [21]; vgl. [22]) so- 
wic die von NAKANISHI et al. erweiterte eBenzoat-Acetat-Regeln [23] kaum auf die intercssir- 
rentlen Verbindungen anwendbar sind und entsprechend widerspriichliche Resuitate gebcn. 
Die Uifferenzen [MlD-Benzoat - [ill], -Carbin01 = A ,  bzw. [MIL, -Benzoat - [MIn -Acetat 1 A ,  
betragen fur (+)-cis-Khellacton-methylather (4) = - 155" bzw. + 239" und fur ( - ) - trans-  
Khellacton-methylather (6) = +882" bzw. +723". Fur (+)-Lomatin (8) betragt A ,  = f537" 
und A ,  = +577". 

74 
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In Tabelle 2 sind einige Keflexpaare zusaniiiiengestellt, fur die die Unterscliieclc 
von IFhk,l und IF,-,-?/ besonders gross sind. Eine so gute Ubereinstinimung von be- 
rechneten und beobachteten Werten konnte ausnahinslos bei allen Reflexen festge- 
5tellt werden . 

Tabelle 2. Vcrglewh sentvoaymmetriaLhev I?eflc@aarr 

1 1 1 54,6 -< 60,') h2,4 r 70,6 1 8 3 20,O -, 32,4 28,s < 32,3 
I 2 .3 25,o ,, 19.9 26,7 > 21,3 2 1 L 4 1 3  . 47,O 41,O : 4X.4 
1 5 4 18,8 < 21,O 20,9 < 24.1 2 1 3 7 3  : 13,7 6,s -: 13,4 
1 8 2 55.9 > 49,4 56,8 > 50,o 2 3 1 35,6 > 30,7 33,2 > 28,4 

In1 untersuchten Kristall bestehen zwischen den Lacton-carbonylen und den 
Hydroxylgruppen benachbarter Molekeln starke interniolekulare Wasserstoffbrucken 
(do-o z 2,7-&). 

Die Verfeinerung der Struktur nach der Methode der kleinsten Quadrate ist noch 
in1 Gange. Zur Zeit betragt der R-Wert, der als Mass fur die Zuverlassigkeit des Struk- 
turrnodelles gilt, fur 1057 Reflexe 6Yo3). 

Die RONTGEN-Strukturandyse (siehe Fig. 9) hat soinit die nacli der HOREAU- 
Metliode abgeleitete absolute Konfiguration der beiden Khellacton-methylather 
((+)-(4), (-)-(6)), (+)-Lomatin (8)4) und ihrer Derivate eudgultig festgelegt. 

Die absolute Konfiguration von (+)-Lomatin (8) wurde kurzlich auch von LEM- 
hiIcH et al. [ZOg] bestimmt. Perozonisierung von 8 lieferte das Lacton (+)-R-12, das 
sicli als Antipode des Lactons 14 erwies, welches durch Perozonisierung von (+)-8,9- 
Dihydro-oroselol(l3) entstand ; letztere Verbindung ist init der (-) -Tubasawe bekanii- 
ter absoluter Konfiguration korreliert worden [15]. 

~~~~~ -~ 

:$) 

4) 

Nach Abschluss der Vcrfcinerung sollcn weitere Einzclheitcn wic Bindungslangen und - w i u k c l  
an  anderer Stelle veroffentlicht wcrden. 
Vom (+)-Lomatin leiten sich die folgenden Vcrbindungen ab :  Selinidin (= Jatamansin) [20b] 
[4c], 3-Hydroxy-dihydroseselin-(@-methylcrotonat) uncl 3-Hydroxy-dihydroseselin-isovalerat 
[20f]. 
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13 8 

14 12 

Herrn Prof. Dr. S. C. I~HATTACHARYYA, National Chemical Laboratory, Poona, lndien, danken 
wir sehr fur die iiberlassung von Sclinidin. 

Experimenteller Teil 
Allgemeines. Smp. auf I<OFLER-Block. UV.-Spcktren, wenn nicht anders vcrmcrkt, in 95-proz. 

Athanol, Angaben in nm (logs). 1R.-Spektrcn in cm-l. NMR.-Spektren in CnCl, bei 60 oder 100 
MHz;  chem. Verschicbungen in ppm relativ zu internem Tctramethylsilan; S = Singulett, D = 
Dublett, T = Triplett, Q = Quintett, M = Multiplett. Massenspektren (MS.) auf I1TLAS-(;CTat 
Typ CH 4 oder :i.E.I.-Gerat Typ MS 9, IXrekteinlass, 70 eV, Angaben in Yn/e (yo). IXinnschicht- 
chromatogramme auf I(ieselgel-MERcK-C;-I-'lattcn ; prapardtive Dunnsch~clitcbroniatographic. a n  
Iiieselgel MERCK HF,,, auf Plattcn der Iliincnsion 20 x 20 cm, beschichtet. niit jeweils 25 g Absorp 
tionsmittel. Saulenchroniatographic an Iiieselgel (MERCK, 0,05--0,2 mm) orler Alox (WOELM ncu- 
tral; hkt .  Stufc 111). Spruhreagcnzicn : verdunntc alkalische Permanganatlosung oder 10-proz. 
alkoholischc Phosphormolybdansaurelosung. Destillation im Kugelrohr bei 0,01 Torr mit Angabe 
der Luftbadtcmperatur. Abdampfoperationen bei maximal 50" Badtemp. im Rotationsverdampfer 
bei Wasscrstrahlvakuum. Trocknungsinittel : wasserfreies Natriumsulfat. 

1. ( + )-cis-Khellacton-methylather (4) und ( - )-trans-Khellacton-methylather (6) 
aus cckrist. Visnaganu. - Es wurde nach der Vorschrift [2b] gcarbcitet. Dcr rohe (+)-cis-Khel- 
lacton-metlzyluther wurdc in1 Hochvakuum dcstilliert und anschliesscnd aus Atlicr unter Ilruck uin- 
kristallisiert: Sinp. 125-126". [alb = + 78" & 2", La]::, = + 98" & 2" (c = 0,813, CHCI,) ; [a];; -- 
+97" j, 2", [a]::, = +123" & 2" (c = 0,628, Methanol). MS.: 276 ( M t ,  28), 205 (loo), 189 (35), 

175 (25). C,,H,,O, (276,3) Ber. C65,20 H 5,84% Gcf. C64,76 13 5,82% 

Der rvhc ( -  )-trans-l(hellacton-YnethyZuther wurdc bei 135" subliiniei-t und aus Ather u n t r r  
Ikuck umkristallisiert: Smp. 161-162". [a]: = - 30" Z", [a]::, = - 37" 4 2" (c 0,746, 
CHCI,) ; [alg = - 3" 5 1", [cL],~:, = - 4" & 1" (c = 1,374, Athanol). MS. : 276 (M+, 18), 205 (loo),  
189 (36), 17.5 (23). 

C,,H,,O, (276,3) Bcr. C 65,2O H 5,84% Gef. C 65,41 11 5,74'% 
1.1. (+)-trans-Acetyl-khellacton-~zethyluther: Darstellung nach [2b]. Snip. 152". [a]&' = + 24" 

& 2" (G = 0,600, CHCI,). MS.: 318 (M+,  25), 243 ( loo) ,  227 (4). 213 (4), 205 (38), 204 (31), 189 (17), 
175 (12), 161 (8). 

C,,H,,O, (318.3) Ber. C64,14 H 5,70'% Gef. C'h4,Z 11 5,78% 

1.2. ( - )-cis-Acetyl-khellacton-naethyliither: 17 mg (+ )-czs-Khellacton-mcthylather liess man 
mit 3 ml eines Geinisches von PyridinjAcetanhydrid (1 :2) 48 Std. bei40" und 2 Std. bei SO" stehen. 
Nach dem Abdampfcn vcrsetzte man mit wenig Benzol, filtrierte uber Kieselgel und dampfte er- 
neut ein. Der Ruckstand wurde bei 105" zweimal fraktioniert sublimicrt: 18 mg (92%) farblosc 
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Kristallcvoni Sinp. 129-130". [a]g = -56" f 2", 
318 ( f i l l ,  40), 258 (7), 243 (15), 227 (24), 213 ( I l ) ,  205 (75), 204 (loo), 189 (46), 175 ( 3 2 ) ,  161 (27). 

'05 ("1. C,,H,,U, (318,3) Her. C64,14 I 1  5,70';(, Gcf. ('04.40 H 5.77% 

1.3. (+ )-trans-UenzoyZ-kheZZacton-mefhyZutlzev: 17 nig ( - )-tvans- Khellacton-methylither wur- 
den niit 130 mg Renzoylchlorid, 0,s nil Pyridin uncl 1 in1 Bcnzol in ciner evakuierten l'yrcxbonihc. 
3 l'age itn sieclenden Acetonbad crwarmt. Nach tlern Eintlnnipfen tlcs Geniischcs wurtlc in eineni 
Athcr/Methplenchlorid-Gemisch aufgenomrnen uncl die Losung griindlich mit vcrdunnter Schwe- 
felsiure, h'atriumhydrogencarbonatlosung und Natriunichloridliisung gewaschcn. Nach dciii Ein- 
tlampfcn wurde zweinial im Hochvakuum fraktioniert dcstilliert, wohci zwischen 145 und 155" ein 
farbloses 01 erhalten wurde, das zu cinem ,ack crstarrtc: 21 trig (87%). [a]g  = +210" & S", 

213 (S), 205 (20), 204 (221, 189 (11). 17.5 (7), 161 (71, 1 0 5  (57). 
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= -64" & 2" (c = 0,545, CHCI,). MS, 

[M]& = +273" f 5' ( C  = 0.670, CHC1.J. M : 380 ( I l l i ,  17). 258 (4), 244 (18). 243 (loo),  227 ( 3 ) ,  

C221H200, (380.38) Kcr. C 69,4h 11 .5,30';< ( k f .  (: 70,04 H 5.32';; 

1. .4. (-1 )-cis-Be~~zo~~Z-kheZZacton-methyZufher: 17 mg ( +)-cis-I~hcllacton-iiicthyljther wurdcn mit 
73 trig Uenzoylchlorid, 0,s in1 Pyridin und 1 nil Denzol in eincr evakuierten Pyrexbonibc 2l/, l'agc 
in1 siedenden .!kctonbad erwarmt. Nach tler iiblichen Aufarbeitung und naclifolgender Hochva- 
kuumsublimation hei 145-150" wurden farblosc Nadcln erhalten : 17 nig (72%) ; beim Erhitzcn ab 
1.50' allmiililiches Zerfliessen. ra]g = + 16" + lo, [a]::, = + 27" - 1 -  2' (c = 0,600, CIICI,). M S . :  
380 ( M + ,  31), 258 (O) ,  243 (14), 227 ( Z O ) ,  213 (9), 205 (34), 204 (69), 189 (18), 175 (ll), 161 (9). 105 

(100). C,,H,,O, (380,38) Bcr. C 69,46 H 5,3074 Gef. c; h9,65 H 5,42y0 

2. ( - )-2,2-Dimethyl-3,5-dihydroxy-6-(3'-hydroxypropyl)-chroman (7) aus cckrist. 
Visnagann. - 195 m g  Qkrist. Visnagan)) wurden in 33 in1 ahs. Methanol gelost und die niit 
Eis-Iiochsalz-hlischung gekuhltc Losung portionenweise init 934 mg NaBH, versctzt. Man licss die 
Reaktionslosung 15  Std. bei 0' stchen und zcrstortc anschlicsscntl das uberschussige Natriuinbor- 
hydrid durch Zugabc von 1 ml Aceton. Nach dcin Ansiiucrn niit 1~ Salzsaure wurde rnit Wasscr 
vcrdunnt, mehrmals init Ather/Rlethylenchlorid (4: 1) extrahiert und die getrocknete organischc 
Phase eingedampft. I>er Ruckstand wurde an 11 g Aluminininoxid mil Benzol/Ather (10 : 1) chro- 
rna.tographiert. Zuerst wurdc unveranclertes Ausgangsmaterial eluicrt. Die zweite Komponentc 
wies im IR. (CHCI,) eine Esterbande bei 1725 cm-l anf. IXeser Ester 9 wurde in wenig Dioxan ge- 
lost und his zum Auftreten eincr klarcn Losung mit iihcrschussiger 5-prOZ. Kalilauge versctzt. 
Nach Stchen uber Nacht wurden 2 in1 Wasser zugegeben, init verdunnter Salzsaure angesaucrt 
und riiehrmals mil Athcr extrahiert. Die Atherphasen wurden getrocknct, eingedampft untl dcr 
Ruckstand an eincr praparativen Dunnschichtplatte niit Essigcstcr chromatographicrt. l>cstilla- 
tion im Hochvakuum licferte hci 155" cin farbloses 01, tlas nach einiger Zcit kristallin erstnrrte: 
Sinp. 110~ 112". [ c L ] ~  -7 - 14" _t 2". [a]::, = - 16" & 2" (c = 0,683 Methanol) : rcL1g = - 9 '  -k 2" 
(G = 0,85, CHCI,). UV.: A,,, 279 (3,29); Amin 250 ( 2 , 5 4 ) .  1R. (CH2Clz): 3597 (phenolisches O H ) ,  
3333 (OH), 1618 und 1592 (Aromatenbanden), 1488. NMIZ.: 6,84 (I); ,I z 8 , 5  H z ;  C(7)-~l i ) ,  h,38 
( T I ;  J z 8,5 Hz ;  C(8)--H), 3,78 (7%; J w 5,5 112; C(3)--H), 3,59 (7'; J z 5,5 Hz;  C[3')-H2), 2,03 bis 
2,44 ( M :  H an C(4) und C(1'); 4 H), 1,78 ( Q ;  J z 6,s 112; C(Z')-H,), 1,33 und 1,28 (S; 2 CII,; 6 €3). 
M S . :  252 (M+, loo),  234 (8), 219 (18), 207 (40),  180 (18), 181 (64), 163 (73). 149 (40), 135 (441. 

3. ( + )-Lomatin (3'-Hydroxy-3', 4'-dihydroseselin) (8) aus cckrist. Visnagan,). 
206 mg tikrist. Visnagans wurclen in 8 in1 Methylcellosolve gelost und niit 700 mg frischem Na-  
triuni-athylmercaptid versetzt. Man licss das Gemisch 23 Std. bei 20" stehen, sauerte anschliessend 
niit Eisessig an uncl dampfte ein. Der Ruckstand wurdc in Aceton aufgenommen, iilier Kiesclgel 
filtriert untl wicder eingedampft. Nach tiem Liisen tles Ruckstanties in 20 in1 hlkohol versctztc mati 
niit '2 g RANEY-Nickel W-2 und crwarmte 1 Std. unter JZrinstickstoff Zuni Sicden. Nach tlcin A1)- 
zcntrifugicrcn clcs RniwY-Nickels wurdc das Msungsmittel abgedarrrpft, clas Rohprodukt mi t  
Wasscr vcrsetzt und nichrmals mit Ather/Methylcnchloritl ( 3  : 1) extrahiert. Die organischc I'hasc 
wurdc getrocknet und eingedampft. Ucr Kiickstand wurdc an 11 g Aluminiunioxid vorci-st mit 
Henzol und dann mit 13enzol + 40% Ather chromatographicrt. I>as 13enzoleluat wurdt: verworfcn. 
I)as Benzol-Athcr-Eluat wurde eingcdampft und der Ruckstand auf einer praparativen I Iiinn- 
schichtplatte mit AtherjBenzol (1 : 1) cliromatographiert. Zur hessercn Trennung l i e s  man das 
1.aufmittcl zweimal iibcr die Platte laufen und cluierte dann die im tJV. (254 nm) blau fluorcszic- 
rcnde Zone mil Aceton. Das Lomatin wurde bei 140" sublimicrt: 7 rng farblosc Nddcln vom Snip. 
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184-18.5". [MI;; =~ +54" & 2" (c = 0,268, Athanol); [or]::, = +60" 2" (c = 0,503, .kth;inol). 
UV.: A,,, 247 (3,42), 256 (3,36), 327 (4,09); Amin 242 (3,40), 252 (3,33), 264 (2,93). 1R. (IIBr):  3488 
(OH), 1703 und 1606 (konjugiertes &Lacton), 1494 ,827 (1,2,3,4-tctrasubstituierter Benzolring). 

H ) ,  6,78 (0 ;  ,/ x 8,5 Hz;  C(6)-H), 3,95 (T; ,/ w 6 Hz ;  C(3')-1i), 3,05 ( T ;  J x 6,5 Hz ;  C(4')--H; 
2 H), 1,36 und 1,40 ( S ;  2 CH,; 6 H) .  MS.:  246 (ILf-t, 58), 228 (29), 213 (83), 187 (13), 176 (100). 175 
(65), 83 (52) ,  71 (27). 55 (43), 43 (52). 

Zuin Vergleich wurde (+ )-Lomatin nach [20c] aus Sclinidin gcwonnen. Suip., spezifischc 1h-c- 
hung sowie 1JV.-, IR:, NMR.- und MS.-Spelrtren waren identisch mit dcnen des Praparats aus 
e lrrist. Visnagan D. 

3.1. Bcnzoyllornatin: 11 rng (+)-Lomatin wurden mit 100 mg Benzoylchlorid, 0,s ml I'yritlin 
und 1 in1 Benzol in eincr evakuierten Pyrexbombe 3 Tage in1 siedenden Acetonbad erwarmt. Nach 
tlcr ublichcn Aufarbeitung wurde im Hochvakuum fraktioniert destilliert, wobei man zwischcn 
140 und 150" ein farbloses 01 erhiclt, das zu einem Lack erstarrte: 14 mg (90%). [a12 = +159" 

2", L or]^^, = +207" 4: 3 O  (C = 0,605, CHCI,). MS.: 350 ( M + ,  14), 228 (33), 213 (SO), 105 (loo),  91 

NMK.:  7,62 ( D ;  ,/ x 9,s Hz; C(4)-H), 7,26 ( D ;  J z 8.5 Hz; C(5)-H), 6,23 (D; J w 9,s H z ;  (:(3) 

(21) ,  77 (39). 

4. (-)-trans-3-Brom-khellacton-methylather (11). - Einc Losung von 13,3 mg truns- 
I(1iellactoii-mcth~lather in 1 ml Essigsaure wurde init 20 mg Pyridiniumperbromid unter zeitwci- 
sem Schiittcln bei 20" unter Lichtausschluss stehengelassen. Nach 24 Std. war dunnschichtchronia- 
tographisch Irein Ausgangsmaterial inehr festzustellen. Dic Losung wurde nun eingedampft, wic- 
tlcrholt mit Bcnzol abgedampft und der Ruckstand an  ciner praparativen Dunnschichtplatte niit 
Chloroform/Ather (7 : 3) iin Dunkelrauin chromatographiert. Die das Eroniierungsprodukt cnthal- 
tcndc Zone (Lokalisierung im UV. (254 nm)) wurde mit Chloroform eluiert. Nach dreimaligcr Urn- 
kristallisation aus Ather erhielt ninn 7,8 mg farblosc, orthorhoinbische Kristalle, Smp. 174-176". 

258 (3,68), 274 (3,56). IK.  (CHC1,) : 3534 (OH), 1733 und 1621 (konjugiertes d-lacton), 1600 (hro- 
matcnbandcn), 1486. NMR.: 7,97 (S; C(4)-H; 1 H ) ,  7,29 ( D ;  J w 8,s Hz; C(S)-H; 1 H), 6,79 ( 1 ) ;  

1 H), 3,74 (S; OCH,; 3 H), 2,08--1,80 ( M ;  OH; 1 H), 1,49 und 1,45 [ S ;  2 CH,; 6 H). M 
(82Br M + ;  46), 355 (80Br M +  46), 285 ("Er 92), 253 (8OBr; 100). 269 (SZBr; 47), 267 

[ag = - 14" i 2" (c = 0,525, CHCI,). UV.: A,,, 252 (3,75), 263 (3,72), 338 (4,30); amin 248 (3,74), 

J x 8,s Hz;  C(G)-H; 1 H), 4,54 (D; J x 3,5 H z ;  C(4')-fI; 1 H), 3,92 (D; J w 3.5 H z ;  C(3')-H; 

47). 

5. Ausfiihrung der Experimente nach HOREAU (vgl. [16]). - Eine Tdsung von 55,1 nig 
(1,78 x Mol) a-Phenylbuttersaureanhydrid in 1 ml trockenem Pyridin wurde mit 16,s ing 
(0,671 x 10-4 Mol) (+ )-Lomatin (8) versctzt. Man liess das Gemisch 16 Std. bei 20' stehen und zcr- 
storte das iiberschussige Reagens durch Zugabe von Wasser und Erwarmen auf dem Wasserllad 
wahrend 30 Min. Dann wurde auf 20" abgekuhlt, mit je 15 ml Wasser und Benzol versetzt und dic 
Menge der freien a-Phenylbuttersaure durch Titration mit 0 , l ~  Natronlaugc (I'henolphtalein ; 
starkes Ruhren unter N,) ermittelt. Verbrauch an  0 , l ~  Natronlauge: 2,Ol ml entsprechend ciner 
96-proz. Veresterung. Die Benzolschicht wurde abgetrennt und im Schcidetrichter inchrmals mit 
Wasser gewaschen. Die vereinigten wasserigen Phasen wurden drcimal mit Bcnzol cxtrahiert untl 
dann mit 1~ Salzsaure angesanert. Die freigesetzte a-Phenylbuttcrsaure wurde init Benzol cxtra- 
hiert, die Benzolschicht getrocknct und eingedanipft. Der Ruckstand wurde mit Benzol auf 2,365 
mi aufgcfiillt und die Drehung dicser Losung bei 589 nIn ini 1-dm-Rohr gemessenor,, = + 0,151 '' 
& 0,01" ; optische Ausbeute 35 yo. Nach Hochvakuum-Destillation (75-80") der diinnschicht- 
chromatographisch einheitlichcn or-Phenylbuttersaure wurde die gleiche Drehung crhalten. 

In  dersclbeu Wcise wurclen die Vcrbindungen 4, 6 und 7 untersucht. 
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