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145. Uber die Chemie des Vitamins K 

Totalsynthese und Stereochemie von trans- und 
cis-(7’R, 11 ’R)-Phyllochinon und verwandten Verbindungen2) 

von L. M. Jackman3), R. Riiegg4), G. Ryser4), C. von Planta4), U. Gloor9, 
H. Mayer4), P. Schude15), M. Kofler4) und 0. Isler4) 

Hcrrn Prof. Dr. 11. DAM zum 70. Gcburtstag gcwiclmet 

2 Mitteilungl) 

(1s. VI. 0 5 )  

I m  Rahmen von Arbeiten zur Restimmung der absoluten Konfiguration des na- 
tiirlichen Phyllochinons (Vitamins K,) 6, (XII) haben wir bereits kurz berichtet [l] [a], 
class die Z‘, 3’-Doppelbindung des naturlichen und des aus natiirlichem trans- 
(7R ,  11 R)-Phytol’) (111) dargestellten Phyllochinons tvans-r<onfiguration8) aufweist. 
In der vorliegenden Mitteilung beschreiben wir eingehend synthetische und stereo- 
chemische Untersuchungen an Stereoisomeren des Phyllochinons und Menachinons-2 
(Vitamins Kz(lo)) (XVI, XIX)6), die zu diesem Ergebnis fiihrten. 

Natiirliches Phytol (111) besitzt eine trans-konfigurierte Doppelbindung und R- 
konfigurierte Asymmetriezentren an C-7 und C-1.1 [S] [6] 9).  Die Stereochemie der 
3-standigen Phytyl-Seitenkette des naturlichen Phyllochinons war dagegen unbe- 
kannt. Wie wir kurzlich zeigen konnten [I] [Z], sind die beiden asymmetrischen C- 
Atome 7‘ und 1.1’ des aus Luzernenmehl isolierten Phyllochinons im Einklang mit 
friiheren Annahmen lo) und biogenetischen Gesichtspunkten R-konfiguriert . Beziiglich 
cler cisltrans-Isomerie der 2‘, 3’-Doppelbindung wurde bereits die Vermutung geaus- 
sert [S 1, dass naturliches Phyllochinon und andere Verbindungen der Vitamin-K- 
Keihe wahrscheinlich tram-Konfiguration aufweken. 

Eine definitive Aussage iiber die Konfiguration dieser Doppelbindung kann durch 
Vergleich des Naturprodukts mit stereospezifisch aus brans- und cis-Phytol (I11 bzw. 
VI) synthetisiertem Z‘, 3‘-trarzs- bzw. Z’, 3’-cis-Phyllochinon (XI1 bzw. XIII) gemacht 
werden. 

1. Mitteilung: [l]. 
Auszugsweise vorgctragcn am Chemikcrtrcffen Schweiz-&t.erreich in Innshrucli am 4. Oktober 
1963 (vgl. [ Z ] ) .  
University of Melbourne, Organic Chemistry Department, ;Melbourne, Australia. 
F. HOFFMANN-LA ROCHE & Co. AG, B a d .  
GIVAUDAN-ESROLKO AG, Forschungsgesellschaft, r)iilienclorf-Ziirich. 
Zur Nomenklatur vgl. [l] [3]. 
Wir verwenden rlas von CAHN et al. [41 eingefiihrtc System zur Bezcichnung der absoluten 
Konfiguration. 
Enter cis- und trans-Konfiguration verstehen wir die rclative Position von Methylgruppe und 
Wasserstoff an tier trisubstituiertcn 1)oppclbintlung. 

Vgl. die zusantmcnfasscnrlcn Ihrstcllungen iilxr tlic C:hcmic clcr KVitamine untl verwantlter 
Verbindungen, zitiert in  111, hnmerkung 4, so\& in [9]. 

vgl. C ~ Z U  auch r7 1 .  
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Synthctisches Phyllochinon wurdc erstmals durch die Arbeiten von FIESEK, 
DOISY, ALNQUIST und I S L E R ~ O )  zuganglich. Man ltondensiertc naturliches Phytol, 
das daraus hergestellte Acetat (IV) oder Bromid, oder rac. Isophytol (V) rnit 2-Methyl- 
1,4-naphtohydrochinon (Menadiol) (I), Menadiol-Dinatriumsalz oder Z-Methy1-1,4- 
naphtochinon (Menadion). Die Stereochemie des nach diesen Verfahren synthetisier- 
ten Phyllochinons wurde jedoch clabei nicht im einzelnen festgelegt. 

Wir haben deshalb die Frage nach der Stereospezifitat der Umsetzung von trans- 
und cis-Phytol (I11 bzw. VI), Isophytol (V), Geraniol (XIV) und Nerol (XVII) mit 
Menadiol (I) naher untersucht. 

Kondensiert man naturliches trans-(7R, 11R)-Phytol (111) unter den Bedingungen 
einer FRIEDEL-CRAFTS-Reaktion in Gegenwart von BF,-Atherat in Dioxan bei 50” 
rnit Menadiol (I) [lo], so erhalt man nach Oxydation des primar entstehenden, nicht 
weiter charakterisierten Hydrochinons VIII mit Ag,O in atherischer Losung ein Ge- 
misch, das sich aus ungefahr 90-92,5y0 trauts-(7’X, 11’R)-Phyllochinon (XII) und 
7,5-10% cis-(7’R, 11’R)-Phyllochinon (XIII)  zusammensetzt. Dies bedeutet, dass die 
Umsetzung zu iiber 90% stereospezifisch ablauft und nur ein rclativ geringer Anteil 
cis-Isomeres gebildet wird, was bei einer derartigen FRIEDEL-CRAFTS-Alkylierung 
nicht ohne weiteres zu erwarten war. Verwendet man ein Phytol, dessen Doppelbin- 
dung cis-konfiguriert ist, wie z. B. cis-(7R, 11R)-Phytol (VI), so enthalt diesmal das 
Reaktionsprodukt die beiden Isomeren XI11 und XI1 im Verhaltnis 65:35. Hier 
liefert die FRIEDEL-CRAFTS-Keaktion also wohl ein cis-konfiguriertes Phyllochinon in 
uberwiegender Menge, der Anteil an trans-Isomercm ist jedoch ebenfalls betrachtlich. 
Ganz analogen Verhaltnissen begegnet man bei Verwendung von rac. trans- und cis- 
Phytol. Setzt man hingegen rac. Isophytol (V) ein, so liefert die Reaktion in diesem 
Falle ein Isomerengemisch, in dem das rac. trans-Phyllochinon (XII) zu ca. 70% und 
das cis-Isomere zu ca. 30% vorhanden ist. 

Trans- und cis-(7’Ii, 11‘X)-Phylbchinon, die wcnigcr als 1% bzw. 2% cis- bzw. 
trans-Isomeres enthalten, synthetisiert man vorteilhaft aus tram- bzw. cis- (7R, 11R)- 
Phytol und 1-0-Benzoylmenadiol(I1) [ l l ]  anstelle von Menadiol (I). Die als Zwischen- 
produkte auftretenden kristallinen 1-0-Benzoyl-phyllohydrochinone (IX, XI) konnen 
durch Umkristallisation oder Chromatographie gereinigt und durch nachfolgende 
Verseifung und Oxydation in die gewunschten sterisch reinen Chinone XI1 bzw. XI11 
iibergefiihrt werden. Das reine synthetische trans-(7’R, 11’R)-Phyllochinon (XII) er- 
wies sich im UV.-, 1R.-, Kernresonanz- (= NMR.)-lI) und Rotationsdispersions- 
(= RD.)-Spektrum sowie im Dunnschichtchromatogramm mit dem aus Luzernen- 
mehl isolierten Phyllochinon [l] identisch. Ausgehend von totalsynthetischem trans- 
(7R, 13 R)-Phytol (111) beschreibt diese Umsetzung somit eine Totalsynthese des 
naturlichen Phyllochinons (XII). 

Kondensiert man Geraniol (XIV) und Nerol (XVII) mit Menadiol (I) bei Gegen- 
wart von Zinkchlorid und BF,-Atherat in Dioxan bei 50” [12], so beobachtet man 
ganz analoge Verhaltnisse. Geraniol (XIV) liefert nach Oxydation des nicht weiter 
charakterisierten Hydrochinons XV mit Ag,O in Ather kristallines trans-Menachinon-2 
(XVI) (Smp. 51-53’), wahrend Nerol (XVII) wiederum zu einem oligen Gemisch 

11) NMR.-Spektren in CDC1,-Losung, aufgenommen bei 60 MHz. Chemische Verschiebungen in 
Hz, bezogen auf Tctramethylsilan als internem Standard. 
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cis/trans-isomerer Menachinone-2 fuhrt, bei welchem ebenfalls das cis-Isomere XIX 
(zu ca. 8045% vorhanden) das trans-Isomere XVI (zu ca. 1540% vorhanden) 
uberwiegt. 

OH 0 

0 XVI 
+ 
OH OH xv 

I 

OH I 

b€€ XVIII 0 XIX 

Die prozentuale Zusammcnsctzung der verschiedenen synthetischen cisltrans- 
isomeren Phyllochinone und Menachinone-2 kann mit Hilfe der Dunnschichtchroma- 
tographie (visuelle Vergleichsmethode [13]) und Kernresonanzspektroskopie abge- 
schatzt werden. Mit den Laufmitteln Hexan/Di-n-butylather-(92 : 8) oder Petrolather/ 
Ather-(98: 2) auf Kieselgel G [l] gelingt eine vollstandige Auftrennung von cis- und 
trans-Phyllochinon, wobei das cis-Isomere einen hoheren Rf-Wert als das trans- 
Isomere aufweist. Im NMR.-Spektrumll) tritt der Unterschied zwischen cis- und 
trans-Phyllochinon sowie cis- und trans-Menachinon-2 klar zutage (Interpretation vgl. 
Fig. 1 und 2). So beobachtct man im NMR.-Spektrum des uber das kristalline 1-0- 
Benzoyl-traizs-(7'1,11 'R)-Phyllohydrochinon (Smp. 85,5-86") (IX) gereinigten trans- 
(7R,ll'R)-Phyllochinons (XII) ein Signal bei 107 Hz, das der olefinischen trans-3'- 
Methylgruppe zugeschrieben werden muss (Fig. 1A). Das Spektrum des uber das 
kristalline l-O-Benzoyl-cis-(7'R, 11'R)-Phyllohydrochinon (Smp. 86-88') (XI) gerei- 
nigten cis-(7'R, 11'R)-Phyllochinons (XIII) zeigt hingegen ein der olefinischen cis-3'- 
Methylgruppe zuzuordnendes Dublett ( J  = 1 Hz) bei 101 Hz (Fig. 1 B) 12). 

Im Spektrum des aus rac. Isophytol (V) und Meriadiol (I)  hergestellten rac. cis/ 
traizs-PCtyllochinon-Gemisches [lo] treten beide Signale (bei 3 07 bzw. 101 Hz) neben- 
cinander auf. Aus den relativen Intensitaten dieser Signale kann ein Isomerenverhalt- 
nis von ca. 70% rac. trans- zu ca. 30% rac. cis-Phyllochinon abgeschatzt werden 
(Fig. 1E). Das aus naturlichem Phytol (111) und Menadiol (I) nach [lo] dargestellte 
trans-(7'R, 11'R)-Phyllochinon (XII) zeigt neben dem fur die olefinixhe trans-3'- 
CH,-Gruppe charakteristischen Signal nur ein schwaches Dublett bei 101 Hz, her- 
ruhrend von ca. 7,5-10% cis-Isomerem im Reaktionsprodukt (Fig. 1 D). Analog laisst 
sich durch Vergleich der relativen Intensitaten der Signale bei 107 und 301 Hz des 

1%) Das Signal bei 107 Hz zeigt im Gcgcnsatz zu dcm bei 101 Hz keine Aufspaltung in ein Dublett, 
sondern nur eine schwachc Schultcr : zur Fragc der Kopplung derartiger cisltrans-isomerer ole- 
finischer Methylgruppon mit olefinischen Protoncn vgl. auch [14]. 
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aus cis-(7H, 1 1 R)-Phytol (VI) und Menadiol (I) dargestellten Phyllochinongemisches 
ein Isomerenverhaltnis von ca. 65% cis- zu 35% trans-(7‘R, 11’K)-Phyllochinon ab- 
schatzen (Fig. 1 C). 

81 I 

T 1 

Fig. 1. Kernresonanzspektreia l1) 
A) traizs-(7’X, 11 ’12) -Phyllochinon aus naturlichcm Phytol, uher 1-0-Benzoyl-phyllohydrochinon 

gereinigtl3). 
B) cis- (7’R, ll’IZ)-Phyllochinon aus c i s - (7R ,  l l l<)-Phytol ,  iibcr 1-0-Eenzoyl-phyllohyclrochinon 

gereinigt 13). 
C) cis/trnns-(7’1l, 11’1f)-Phyllochinon-Gemisch aus cis-(712, l l l<)-Phytol,  dargestcllt nach [lo]. 
1)) trans-(7’R, ll’K)-Phyllochinon a m  natiirlicheni Phytcll, dargestellt nach [lo]. 
I?) Rnc. cis/trnns-Phyllochinon-(;cmisch aus Isophytol, dargestellt nach [lo]. 
F) Natiirlichcs Phyllochinon aus 1,uzcrncnniehl [ll. 

Rei dem aus Geraniol (XIV) und Monadiol ( I )  hcrgestellten kristallinen trans- 
Menachinon-2 beobachtet man analog dem trans-Phyllochinon wiederum ein der 
trans3’-CH3-Gruppe zuzuweisendes Signal bei 107 Hz (Fig. 2 A), wahrend bei dem 
oligeri cis/trans-Menachinon-2-Gemisch aus Nerol entsprechend einem cis: trans-Ver- 
haltnis 80-85 : 15-20 sowohl ein Dublett bei 101 Hz (Fig. 2B) als auch ein Signal bei 
107 Hz vertreten sind. 

Die an synthetischen Praparaten getroffenen Zuordnungen der die Stereochemie 
der trisubstituierten Z‘, 3’-Doppelbindung definierenden Signale der olefinischen 3’- 
CH,-Gruppen basieren auf der Annabme, dass uritcr den angewandten Reaktions- 
bedingungen der Synthese keinc vollstandige Isomerisierung der trans-Alkohole zu 
den cis-Chinonen und umgekehrt stattfindet. Eine solche Isomerisierung erscheint 
auch auf Grund der Tatsache, dass trans-Phytol uncl Geraniol zu iiber 90% bzw. 
praktisch ausschliesslich das trans-Isomerc, cis-Phytol und Nerol hingegen zu ca. 
65% bzw. 80-85% das cis-Isomere liefern, sowie aus Betrachtungen uber den mog- 
lichen Ablauf dieser Umsetzungen (vgl. unten) als sehr unwahrscheinlich. 

Damit kann die eingangs gestellte Frage nach cler Stereochemie der 2’, 3’-Doppel- 
bindung des naturlichen, aus Luzernenmehl isolierten Phyllochinons [ 13 beantwortet 
13) Vgl. den experimentcllcn Teil. 
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werden: D ~ s  NMR.-Spektrum des Waturprodukts zeigt - neben den anderen fur 
Phyllochinon charakteristischen Signalen 13) - lediglich das einer olefinischen trans-3’- 
CH,-Gruppe zugehorige Signal bei 107 Hz; das Dublett fur eine olefinische cis-3’-CH3- 
Gruppe fehlt (Fig. 1 F). Daraus folgt, dass naturliches Phyllochinon eine trans-konfi- 
gurierte 2’, 3’-Doppelbindung besitzt. 

.A)\ I l l  
130 124 120 107 97 94 Hz 

... -___..__ 

Fig. 2. KernresonunzsPektrelll) 
A) trans-Menachinon-2 (XVI) aus Gcraniol. 
B) &/trans-Mcnachinon-2-Gemisch (XVI + XIX) aus ’ 

Nerol. 

Uber den Mechanismus der Umsetzung von Menadiol mit trans- und cis-Phytol, Isophytol, 
Gcraniol und Nerol lassen sic11 ohnc weitcrc Untersuchungen kcine definitiven A4ussagen machen. 
Die zusaninicnIdsscnde Bctrachtung der Ergebnissc lcgt jedoch nahc, eincn Reaktionsablauf anzu- 
nchmcn, der wcitgchcnd tlcn heutigcn Anschauungcn uber I;RIEDEL-CRAFTs-i\lkylierungen mit 
Alkoholcn cntspricht 1151. Danach kounte die Iteaktion zwischen Mcnatliol (I) und einern Allyl- 
alkohol ( z .  B. ndtiirliches Phytol) in Gegenwart von BF, als eine vorwiegcnd SN2-artig, cventucll 
iibcr einen n-Komplex der angcdeuteten Art (XX) ablaufendc, nuclcophilc Substitution be- 
trachtet wcrden. Das Auftreten von zum Teil bctrachtlichen Isomerisierungen (bei cis-Phytol, 
Nerol) licssc sich moglicherweise durch dic Uissoziation derdrtigcr mehr oder weniger langlcbigcr 
n-Komplcxe in Iiichtung solvatisiertcr, freier, allylischcr Carbonium-Ionen deuten. Gestiitzt wird 

OH 

I 

OH B €;,OH (3 XX 

diesc mcchdnistische Vorstellung clurch Arbciten von SCHMID und Mitarbcitern [16], welchc ge- 
zcigt haben, dass dic Spaltung von Allylarylathcrn rnit HBr in cinem Milieu (CH8C0,H), das im 
Vcrgleich zu dem fur die beschriebcnen FRIEDEL-CRAFTS-Reaktionen benutzten Losungsmittel 
(Dioxan) betrachtlich polarer ist, praktisch ausschliesslich nach eincm SN2-Mechanismus ablauft. 
Ferncr gehorchen C- Alkylierungen von Phenolen mit Allylbromid gleichfalls einem S&Mcchanis- 
mus [17]. Die Moglichkeit eincs SN1-artigen Vcrlaufs iiber Iturzlcbige, mehr oder weniger sterisch 
stabile trans- bzw. cis-konfiguriertc, allylischc Carbonium-Ionen kann in unserem Fall nicht aus- 
geschlossen ~ c r t l c n ~ ~ ) .  Dic Entstchung cines cisltruns-Phyllochinon-Gcmisches bei Verwcndung 

14) Vgl. z. R. das von WINSTEIN und Mitarbeitern [IS] beobachtete Xuftreten sterisch stabiler, 
allylischer Carbonium-Ionen, 
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von Zsophytol crschcirit jetlocti chcr tlurch tlas Auitrctcn frcicr allylisclicr Carboniuni-Ionan er- 
lrlarbar. 

Die Darstellung von truns-(7R, 11R)-Phytol (111) und cis-(71i, 11K)-Phytol (VI) 
gelang nach folgendem Schema: 

NaH 

PO-aktivierte Olcfinierung (HoRNIsI~-Reaktion) [I 01 von ( G K ,  tOK)-6,10,14-Tri- 
niethylpcntadecanon-(2) (C,,-Keton) (XXII) [I] mit Athoxycarbonylmethylphos- 
I'l-ionsaure-diathylester (XXI) 1201 in Gegenwart von Natriumhydrid in Tetrahydro- 
furan oder von Natriumathylat in Alkohol bei 60" ergab ein Estergemisch, das sich 
nach dem Gas-Chromatogramm aus 67,5% trans-(7R, 11 R)-Phytensaure-athylester 
(XXIII) und 32,5% cis-(7R, 11 K)-Phytensaure-athylester (XXIV) zusammensetzte. 
(.;as-chromatographische Auftrennung d iem Gemisches im praparativen MaBstab 
fuhrte zu den sterisch reinen Estern, die sich durch ihr NMR.- und RD.-Spektrum 
cindeutig untersclieiden liessen : Der trans-(7X, 1.1 R)-Phytensaure-athylester (XXIII) 
zeigte bei 129 Hz ein fur die olefinisdie trans-3-Methylgruppe charakteristisches Tlu- 
blett ( J  = 1 Hz) sowie eine einfache negative RD.-Kurve (asBQ = -0,65')13), der czs- 
( 7 R ,  1.1 I\)-Phytensaure-athylester (XXIV) hingegen ein der olefinischen cis-3-Methyl- 
gruppe zuzuordnendes Dublett ( J  = 1 Hz) bei 113 Hz sowie eine einfache positive 
RD.-Kurve (asBQ = + 0,85") 13) 15). Reduktion der beiden Ester mit Lithiumalumi- 
niumhydrid in Ather bei - 30' in Gegenwart von Aluminiumchlorid lieferte schliess- 
lich reines trum-(7R, llR)-Phytol (111) und reines cis-(7R, 11R)-Phytol (VI). Die bei- 
dcri Pliytolc lassen sich wiedcrum NM1i.-spcktroskopisch durch die Position der 
Signalc cler olefinischen 3-Methylgruppen untersclieiden (Fig. 3) .  

15) Vgl. auch die Darstellung von cis- und trans-(7R, 11 H)-I'hytcmsaureester sowie cis- und trans- 
(7K. 11 R)-l'hhytol auf eincm antleren Wcg [5]. 
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Das synthetische trans-Isomere zeigt in Ubereinstimmung mit dem Naturprodukt 
ein Signal bei 99 Hz (Fig. 3A), das cis-Isomere ein Dublett ( J  = 1 Hz) bei 104 Hz 
(Fig. 3B). Im Spektrum des aus rac. Isophytol (V) nach bekannten Methoden [21] 
dargestellten rac. cisltrans-Phytol-Gemisches findet man beide Signale nebeneinander 
(Fig. 3 C ) .  

h I 1  

J\ 
/ '\ 

104 99 Hz ..A. . . 1 

, Pig. 3.  Kernresonanzspektrenll) 
A) Naturliches trans-('Ili, 11R)- 

Phytol (111) l e ) .  1 R) ruc Lis-Phytol (VI) aus rac. cis-Phyten- 
I saure-athvlester (XXIV) 

C) ruc. Cisltvans-Phytol-Gemisch aus 
lsophytol (V). 

Synthetisches truns-(7X, 11 R)-Phytol (111) kann im 1R.- und NMR.-Spektrum 
sowie irn Dunnschicht- und Gas-Chromatogramm nicht von naturlichem Phytol unter- 
schieden werden. Die Identifizierung mit Hilfe des 1W.-Spektrums bereitet jedoch 
wegen der sehr geringen, sich uber den Bereich von 700-370 nm nicht wesentlich 
verandernden optischen Drehungen Schwierigkeiten. Die in der Literatur fur natur- 
liches Phytol angegebenen Drehwerte schwanken [ZZ] [5]. Das von uns verwendete 
naturliche Phytolle) (a43o = - 0,17") weist wie das synthetische trans-(7R, 11R)- 
Phytol (a43o = - 0,15") eine einfache negative RD.-Kurve, cis-(7R, llR)-Phytol 
(a450 = + 0,25") dagegen positive Drehwerte auf. 

Fur Identifizierungszwecke besser geeignet sind die Bus den Phytolen durch 
Braunsteinoxydation [23] ohne bemerkenswcrte cisltraws-Isomerisierung. erhaltlichen 
Phytenale (XXV und XXVI)17), da die Uberfuhrung eines Alkohols in den entspre- 
chenden Aldehyd cine wesentlichc Verstarkung der Drehung bewirkt. So zeigen die 
aus synthetischem und naturlichem i!mns-(7R, 11R)-Phytol (111) gewonnenen Cans- 
(7R, 11R)-Phytenale (XXV) ([a]450 = - 1,30" bzw. - 1,38") identische, einfache, ne- 
gative RD.-Kurven l3) und im NMR-Spektrum ein der olefinischen 3-Methylgruppe 
zugehoriges, die trans-Konfiguration beweisendes Dublett ( J  = 1 Hz) bei 128 Hz [26]. 
Die RD.-Kurve des cis-(7R, 11 K)-Phytenals (XXVI) = - 1 ,goo) 13) ist zwar 

l6) Handelsprodukt der Firma KEYSTONE CHEMURGIC CORP., Bethlehem, USA. 
17) Natiirliches Phytol wurde bereits von WILLSTATTER & HOCHEDER [24] sowie von KARRER & 

EPPRECHT [25] in cin Phytenal iibergefuhrt. 
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gleichfalls einfach negativ, jedoch gestattet die Lage des die cis-3-Methylgruppe cha- 
rakterisierenden Dubletts ( J  = 1 Hz) bei 118 Hz eine eindeutige Unterscheidung. 

Ausgehend von dem bereits totalsynthetisierten (6R, lOK)-C,,-Keton (XXII) [5] 
stellt die beschriebene Reaktionsfolge somit eine Totalsynthese des natiirlichen 
Phytols dar. 

Ganz analog erhalt man aus totalracemischem C,,-Keton (XXII) [27J rac. cis- 
und truns-Phytensaureester, ruc. cis- und trans-I'hytol sowie rac. cis- und tram- 
Phytenal. 

Chen?ische ~'erSC!k~ebuttge% 0 (in H z )  der Protonen dcr oleJinischen trans- und cis-Methylgruppen 
van Phyllochition, Phytol wad verwundten Verhinduizgen, und dsren ri'ndevung 6ttl.uns-Scis unter dem 

Eiizfluss der NachburgrupPen X 

trans cis 

OAc 

105 100 + S  
\/' 

I 
OAC 

Cf1,OAc 102 105 - 3  

CO,C,H, 129 113 + 16 
~ ~~~~ 

CHO 128 118 + 10 
CN 123 113 + 10 

Die Tabelle fasst die Ergebnisse zusammen. Wie ersichtlich, ist der Unterschied 
in der Lage der Signale der olefinischen Methylgruppen der Phyllochinone und Phy- 
tole sowie deren Derivate zwar nur gering, jedoch genugend fur eindeutige Konfigu- 
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rationszuordnungen. Im Gegensatz zu den Phyllochinonen und ihren Derivaten, den 
Phytensaure-estern, -nitrilen und Phytenalen, erscheinen bei den Phytolen, deren 
Acetaten und Bromiden die Signale der olefinischen Methylgruppen der trans- 
Isomeren bei hijherem Feld. 

Die Di-0-acetyl-phyllohydrochinone wurden durch rcduzierendc Acctylierung cler Phyllo- 
chinonc dargestellt [12]. Truns-(7R, 11 R)-Phytylbromid wurde nach bekanntcn Methoden [21] aus  
natiirlichem Phytol hergestellt. Die Lage des Signals dcr olefinischcn Methylgruppe des rue. cis- 
Phytylbromids wurde dem Spektrum des ruc. cisltrans-Phytylbromid-Cemisches entnommen. Die 
huns-(7R, 11K)-  bzw. ruc. cis-Phytylacetate (IV bzw. VlI) gewann man durch Acctylierung der 
entsprechcnden Phytole. Rae. trulzs- und cis-Phytensaurenitril (XXVIII und XXIX) crhielt man 
durch PO-aktivierte Olefinierung (€%oRNER-Rcaktion) von rac. C,,-Keton (XXII) [27] mit Cyan- 
mcthylphosphonsaure-diathylester (XXVII) [28] und dcstillativc Auftrennung cles Nitrilgcmisches 
mit eincr ~ODHIELNIAK-DrchbandkolonnC,  

0 

(H6c20)2kH,CN + oA/4\ , \ /< , / \ / ' \  
XXVII XXII 

N C \ J \ / d \ / \ A / \ / \  I + f\/\J\,\,b\/\ I 
I 

XXVIII CN XXIX 

Experimenteller Teil 
Allgemeines. - Die Smp. wurden mit cinem Schmelzpunktbcstimmungsapparat nach Dr. 

TO~rTOLI (Glasapparatefabrik W. BUCHI, Flawil, Schweiz) bestimmt ; sie sind unkorrigiert. 
Die SFektren wurden in unserer physikalischen Abteilung (Leitung Dr. M. KOFLER) aufgenom- 

men: dic UV.-Spektren von Hcrrn G. SCHWYN mit einem CARY-Spektrophotometcr, Modell 14, in 
Petrolather (Sdp. 80-looo), die 1R.-Spektrcn von Herrn n r .  L. CHOPARD-DIT-JEAN mit eincni 
PERKIN-ELMER-Zweistrahl-Spektrophotometer, Modell 21, und die Kernresonam-(= NMR.-)- 
Spektrcn von Hcrrn P. CASAGRANDE rnit einem V ~ ~ 1 ~ ~ - A - 6 0 - S p e k t r o m e t e r  bei GO MHz in CDC1,- 
Losung. Die Lage der Signale ist in Hz angegeben (Bezugssignal Tctramethylsilan als intcrner 
Standard). Die Signale werden durch folgende Abkiirzungen charakterisiert : s (Singlett), d (Du- 
blett), t (Triplett), q (Quartett), m (Multiplett), b (breites, mchr oder wcniger strukturiert erschei- 
ncndcs Signal) ; in Klammern dic durch elektronische Integration crmittelte auf- bzw. abgerundetc 

enthaltcn- 
den Verbindungen beobachtct man Signale bei 73-74 Hz (CH, und CH) sowie 49 und 55 Hz (CH,). 
nic  Rotationsdispersions- (= KD:) Spektren wurden von Herrn Dr. F. BURKHARDT rnit cinem 
selbstabgleichenden Polarimeter bei 25' aufgenommcn. Die Genauigkcit der spezifischen Tkchun- 
gen betragt 

Fur die Dunnschichtchromatogrumme diente Kicselgel G (MERCK) als Trager. Die Flccke wurden 
durch Bespruhen mit einer 20-proz. alkoholischen Phosphormolybdansaure-Losung und an- 
schliessendes Erhitzen auf ca. 100" sichtbar gemacht. Die saulenchromatographische Abtrennung 
von Nebenprodukten oder Vcrunreinigungen wurde laufend dunnschichtchromatographisch kon- 
trolliert. 

Die Gus-Chromutogramme wurden von Herrn Dr. M. VECCHI mit cinom Argon-Chromatogra- 
phen der Firma W. G. PYE & Co. LTD., Cambridge, aufgenommcn. Es wurden folgcnde 1 m lange 
Saulen ( @  = 4 mm) verwendct: Saulc I :  stationare Phase: 10% Silicon XE 60 (GENERAL ELEC- 
TRIC), Trager: Anachrom ARS (ANALARS) (100-120 mesh). Sanle 11: stationarc Phase: 10% Silicon 

Protoncnzahl. Bei allen die isoprcnoide C,,H,, (\,l\,,\,,,,,/\)-Seitenkette I 

0,5"/c fur 1 = 1 und SO/c  fur 1 = 0,l. 
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SE 30 (GENERAL ELECTRIC), Trager: Anachrom ABS (100-120 mesh). Saule 111: stationare 
Phase: 10% Polyathylenglykoladipat (P.G.A.), Trager : Celite (120-130 mesh), vorbehandelt mit 
IIexametliyltlisilazan (Silicon EP 543, I.C.I. Ltd.). Da ltein Standard verwcndet wurde, dicnen 
die Hetcntionszeiten (RL, in Min.) nur  zur Differenzierung tler cisltrans-Isomeren eincr Verbindung 
untcr sich. Die gas-chromatographischen Trennungen im praparativcn MalJstab wurden von 
Ilerrn L k .  I;. RURKHARDT tlurchgcfiihrt. Es wurde eine 3 m lange Saulc mit ciner Fiillung aus 20% 
Polyathylenglykoladipat (P.G.A.) auf Cclite (0,lS-0,Z mm) vcrwendet. Tragergas: saucrstofffrcier 
Stickstoff (Stromungsgeschwindigkeit : 0,8 l/Min.) ; Temp.eratur : 190". 

hllc Eindampfofierationen wurtlen im Rotationsverclampfer im Vakuum bei 40-50" durch- 
gefiihrt. Die Analysen wurtlen in unsercr mikroanalytischen Ahtcilung (Lcitung Dr. A.  DIR- 
SCHBRL) ausgefiihrt. 

Dic cxperimentellcn Untersnchungcn wurdon in Zusnmmc!narbcit mit dcn I Icrren I<. IIOLZ- 
IIAIJSTIK und H.-P. SUTER tlurchgefiihrt. 

Hergestellte Verbindungen. - 1. Rac. cis/trans-Phy2ensdure-athylestev-Gemisch ( X X I I I  + 
X X I V ) .  78 g (1 ,h2 Mol) Natriumhydrid (50-proz. Ilispersion in 01) wurden unter Riihren in einer 
Stickstoffatniosphare 3mal rnit j e  500 ml abs. Tetrahydrofuran suspendiert und das Tetrahydro- 
furan jeweils abdekanticrt. Man versetzte dann rnit 600 nil abs. Tetrahydrofuran, liess innerhalb 
von 30 Min. bei 20-25' Innentemperatur 335 g (1,5 Mol) LXathyl-athoxycarbonylmethylphospho- 
nat (XXI) zutropfen (Aussenkiihlung rnit Eiswasser) und riihrte bei Kaumtcmperatur bis zur Be- 
entligung der U'asscrstoffentwicklung. Dam liess man tlic Ihsung von 300 g (1,12 Mol) m c .  C1,- 
lieton (XXII) in 700 ml abs. Tetrahydrofuran inncrhalb von 45 Min. bci Raumtempcratur ZU- 

tropfcn, erhitztc noch Z1/, Sttl. auf GO", kiihlte ab, sauertc mit I N  HCI an untl extrahiertc mit 
Ather. Nach clcm Neutralwaschcn der '4tlierextrakte rnit Wasser, Trocknen und Entfernen tles 
Losungsmittels erhielt man 377 g rotliches 81. Dcstillation tlcs Rohproduktes liefertc 334 g schwach 
gclbes 0 1  (Sdp. 142-144"/0,05 Torr), das sich auf Grund dcr gas-chromatographischen Analysc 
(Saule I ;  Tempcratur : 160"; Gasgeschwindigkeit : 1 2  ml/Min.) aus ca. 50% rac. trans-Phytensaurc- 
athylcstcr ( H t  = 42 Min.), 25% ruc. cis-Phptensanre-atliylester (It, = 29 Min.) und 25% nnbc- 
I\-anntcn Verunreinigungen zusammensetzte. Dic Vcrunreinigungen konnten durch sorgfaltige 
Chromatographie an der 30fachen Gewichtsmenge neutralcn Aluminiumoxids (CAMAG, Akt. I) ent- 
fernt wcrtlcn. hus 100 g tlestillicrtem Rohprodukt erhielt man nach Eluieren mit Petrolather (Sdp. 
60-90") und Pctrolather-Athcr-Gemischen (2%, 6%, 10% Ather) 57 g (50% d.Th.) eines farblosen 
Estergcmisches, das nach gas-chromatographischer Analyse (Saulc I, vgl. oben) aus 62 % rue. 
trans-, 37y0 rac. cis-Phytcnsaurc-athylester und 1 yo Vcrunreinigungen bestancl. 

a) Rac. trans-Phytensdicre-iithylester ( X X I  I I). Die gas-chromatographische Trennung rlcs 
Estcrgemisclies im praparativen Manstab ergab aus 42,6 g Gcmisch 9,14 g rac. trans-Ester XXIII 
mit cinem Gehalt von 7,5% der YUC. cis-Verbindung XXIV. Ilurch Chromatographie an 180 g ncu- 
tralem Alumininmoxid (CAMAG, Aktivitat I) [Eluieren rnit Petrolather (Sdp. 60-90") und Petrol- 
ather-kther-Gemischen ( lo%,  15%, 20% Ather)] erhielt man schliesslich 8,38 g YUC.  XXIII als 
farbloscs 01, das nach dem Gas-Chromatogramm 3% rac. XXIV enthielt. 1R.-Spektrum (fliissig) : 
5,87, 8,32 p (-CO,C,H,); 6.11 p (GC).  NMR.-Spektrum: 341/b (1) CIS-2; 249/q// = 7 Hz (2) 

I m  1)iinnschichtchromatogramm [Laufmittcl: ~tIicr-Potrolathor (Stlp. 60--90") -(1 : 4)] ausser rac. 
XXIV keine Vcrunreinigung. 

C2211,,0, (338,58) Bcr. C 78,04 H 12,500/, Gef. C 77,99 H 12,33% 
b) Rac. cis-Phytensdure-athylester ( X X I  I'). Nebcn tlem beschriebcnen rac. trans-Phytensaure- 

cster (XXIII) lieferte die praparative gas-chromatographische 'Trennung cles nach 1. hergestellten 
Estcrgcmisches 4,87 g ruc. cis-Estcr (XXIV), der nach dem Gas-Chromatogramm insgesamt 7 yn 
Vcrunreinigungen und rac. XXTII enthielt. T)urch Chromatographie an 100 g neutralem Alumi- 
niumoxid (CAMAG, Aktivitiit I)  [Eluieren mit Petrolather (Sdp. 60-90') und Petrolather-Athcr- 
Gemischcn (lox, 15%, 20% Ather)] erhielt man schliesslich 3,77 g farbloses, oliges rac. XXIV, 
tlas laut Gas- untl Mnnschicht-Chromatogramm (Tmimittel wic bei la))  bis auf 3,517~ rac. XXI I1 
keine Vcrunreinigungcn mehr cnthielt. 1K.-Spektrum (fliissig) : 5,87, 8.23 p, (-CO,C,H,) ; 6.11 p 
(C-C,). NMR.-Spektrum: 340/b (1) CH-2; 24X/y/.J = 7 Hz (2) .-CO,CH,-; 145-168/b (2) CH,-4; 

-COzCH2-; 129/d/J = 1 HZ (3) trans-CH3-3; 116-138/h (2) CHt-4; 76/t/,J = 7 HZ ( 3 )  -CO,CH,CH3,. 

113/d/J : 1 HZ (3) ~i~-C15:~-3; 76/t/J = 7 HZ (3) -(~02CH2CH:3. 
C&lQ20B (338,.58) Ikr .  C 78,04 11  12,SO (1) 0,45%, Gcf. C 78,15 I1 12,S1 (1) 0,7816 
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2. cis/trans-(7Ri, 7IR)-Phytensaure-ithylester-Gemisch ( X X I  II) + ( X X I  V ) .  Zu einer aus 24 g 
(1,04 Mol) Natrium und 500 ml abs. Alkohol hergestellten Losung von Natriumathylat liess man 
unter Riihren in einer Stickstoffatmosphare bei 15-20" die Losung von 200 g (0,89 Mol) IXathyl- 
athoxycarbonylmcthylphosphonat (XXI) uncl 180 g (0,67 Mol) (6R, 10R)-C,,-Keton (XXII) in 
85 ml abs. Alkohol tropfen und erhitzte das Rcaktionsgemisch anschliessend 6 Std. auf 60". Nach 
12stdg. Stehen bci Raumtemperatur neutralisicrtc man rnit konz. Salzsaurc, cntferntc den Alkohol 
im Vakuum. vcrsetzte rnit Wasser und extrahierte rnit Ather. Nach dem Waschen der Ather- 
extraktc mit Wasser, Trocknen und Eindampfen erhielt man 233 g rotliches 81. Dcstillation lie- 
fertc 207 g schwach gelbcs Estergemisch (Sdp. 134-135"/0,02 Torr), das, wic untcr 1. bcschrieben, 
an 6 kg neutralem Aluminiumoxid (CAMAG, Aktivitat I) chromatographicrt wurdc. Pctrolathcr 
und Petrollthcr-Ather-Gcmisch ( 5 %  Ather) eluierten 123 g (54,5% d.Th.) cines farblosen Estcr- 
gemisches, das sich auf Grund tler gas-chromatographischcn Analyse (Saule I, vgl. 1.) aus 67,5% 
fvuns-(7R, 11 I?)- uiitl 32,5% cis-(7R, llX)-l-'hytensaurc-atliylcstcr zusammensetzte. 

a) trans-(7R, 17 R)-Phytensaure-athylester ( X X I  I I ) .  Die gas-chromatographischc Trennung 
des Estergemisches im praparativen Maastab ergab aus 41,s g Gemisch 12,4 g (7R, 11R)-XXIII 
mit einem Gehalt von 5 yo des entsprcchcnden cis-Esters XXIV. Anschliessende Chromatographie 
an 250 g neutralem Aluminiumoxicl (Aktivitat I), wie unter 1 a) beschrieben, lieferte schliesslich 
7,27 g farbloses (7R,l lR)-XXIII ,  das auf Grund des Gas- (Saule I ,  vgl. 1.) und Diinnschicht- 
Chromatogramms (Laufmittel wie bei 1.) neben 2,5% (711,1lR)-XXIV keine Verunreinigungen 
enthielt. IR.-  und NMR.-Spektrum sowie Gas- und Diinnschicht-Chromatogramm iclentisch mit 
dcnjcnigen von Y U C .  XXIII. RD.-Spcktrum (unverdiinnt, 1 = 0,l) : a,oo = - 0,40", aSR9 = - 0,65", 

b) cis-(7R, 7 7R)-Phytensuure-uthyZester ( X X I  V ) .  Neben dcm beschriebcnen (7X, 11R)-trans- 
Phytensaureester (XXIII) ergab die praparative gas-chromatographischc Trcnnung dcs nach 2. 
hergestellten Estergcmisches 5, l  g (7R, l lR)-XXIV, das jedoch noch rnit 15% des cntsprcchcnden 
trans-Esters (XXIII) verunreinigt war und durch sorgfaltige Chromatographie an 150 g neutralem 
Aluminiumoxid [Aktivitat I ,  Eluieren rnit Petrolather (Sdp. 60-90') und Petrolather-Ather- 
Gcmischen (2%, 5%, l o % ,  20% Ather)] gereinigt werden konnte. Ausbeute: 2,68 g farbloses 
(7R, l lR)-XXIV, das laut Diinnschicht- (Laufmittel wie bei 1.) und Gas-Chromatogrammcn 
(Saulc I, vgl. 1.) neben 3,5% (7R,11R)- XXIII  kcine Verunreinigungen enthielt. 1R.- untl NMR.. 
Spektren sowie Diinnschicht- und Gas-Chromatogramme identisch rnit denjenigen von rue. XXIV. 
RD.-Spektrum (unvcrdiinnt, 1 = 0.1) : apw = f 0,59", rzSg9 = + 0,85", ccm = + 1,20", a400 = 

+ 2,10n, c~~~~ = + 2,82", 
3. Hac. trans-Phytol ( [ T I ) .  Zu einer Suspcnsion von 700 mg Lithiumaluminiumhydrid und 

500 mg wasserfrcicm Aluminiumchlorid in 50 ml abs. lither liess man bei - 30" unter Riihrcn die 
Losung von 2,5 g Y U C .  trans-Phytensaure-athylestcr (XXIII) in 15 ml abs. Ather tropfen. Man 
riihrtc noch 15 Min. bei - 30'. hydrolysierte dann rnit wasserhaltigem Ather und gesattigter wasse- 
riger Ammoniumchloridlosung und extrahierte rnit Ather. Nach dem Neutralwaschen der Athcr- 
extrakte rnit Wasser, Trocknen und Entfernung des LGsungsmittels ergaben sich 1.97 g (90% d. Th.) 
schwach gelbes, oliges rue. 111, das im Gas-Chromatogramm (R,  = 26 Min.) (Saule I ;  Temperatur 
165'; Gasgeschwindigkeit: 10 ml/Min.) neben 2,5-3% vuc. VI (R, = 23 Min.) keine Verunreinigung 
zeigte. Im Diinnschichtchromatogramm [Laufmittel : Ather-Petrolather (Sdp. 60-90') -(1: l)] 
keine Verunrcinigung feststcllbar. 1R.-Spcktrum (fliissig) : 2,99, 10,03 p (OH) ; 5,97 ,/A (C=C). 
NMR.-Spektrum: 327/t/,/ = 7 H z  (1) CH-2; 250/d/J = 7 Hz (2) CH,-l; 110-132/b (2) CH,-4; 
100 (3 )  trans-CH3-3; 94/b OH. 

4. Rac. cis-Phytol ( V l ) .  Analog 3.  erhielt man aus 2.2 g rue. cis-Phytcnsaurc-athylcstcr 
(XXIV) 1,9 g (98%) schwach gelbes, oliges rue. VT, das sich von ruc. I11 rleutlich im Dunnschicht- 
chromatogramm untcrschiecl (Laufmittel wie bci 3. ,  hoherer Rf-Wert) und bei welchem im Gas- 
Chromatogramm ( R ,  = 23 Min.) (Saule I, vgl. 3.) und Diinnschichtchromatogramm neben 3-3.574 
rac. 111 keine Verunrcinigungen festgestellt wcrdcn konnten. IR.-Spektrum (fliissig) : 3,02, 10,08 p 
(OH); 5,99 IC  (C=C). NMR.-Spektrum: 326/t/J = 7 Hz (1) CH-2; 248/d/J = 7 Hz (2) CH,-I; 

5. trans-(7R, 77R)-PhytoZ ( T I T ) .  4,95 g 2runs-(7R,11R)-Phytcnsaurc-athylester (XXIII) lic- 
fcrten analog 3. 4.05 g (93,5%) eines schwach gelbcn 81% das nach dem Gas-Chromatogramm 
(Saulc I ;  Temperalur: 165"; Gasgeschwindigkcit: 10 ml/Min.) aus  96% (7R,llR)-III  (R, = 

c~~~~ = -0,98",0l~~ = -1,85',a,, = -2,55' , i~.~.~ = - 3 , 5 5 " , c ~ ~ ~ ~  -4,40". 

= + 3,34". 

110-135/b (2) CH,-4; 104/d/J = 1 Hz ( 3 )  cis-CH3-3; 88/b OH. 
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26 Min.), l,5% Verunreinigung uncl 2,5% dcs cntsprechentlen cis-Isomeren ( H l  = 23 Min.) cnt- 
hielt. 1R.-Spektrum (fliissig) : 3,09, 10,OB p (OH) ; 6,03 (C=C). NMR-Spektrum: 325/t/J = 7 Hz 
(1) CH-2;  249/d/J = 7 Hz ( 2 )  CH,-l; 110-132/b (2) CH,-4; 99 (3) trur~s-CH,-3; 85/s OH. 1R.- und 
NMR.-Spcktren sowic Gas- und Dunnschicht-Chromatogramm identisch mit denjenigen von 
natiirlichem truns-(7X, 11 R)-Phytol (111). RD.-Spcktrum (unverdiinnt, 1 = 0, l )  : c(700 = - 0,03.", 
asR9 = - 0,050, MsoO = - 0,07", CLq5, = - 0,10", a44n = -.0,13", u430 = - 0,15", clqll0 = - 0,20", 
,x3!." = - 0,25". 

6. Nutiivliches trans-(7R, IIR)-PhytoZ (111) 16). Schwach gelbgriines 01, das nach dem Gas- 
Chromatogramm (Saule I, vgl. 3.) 2'5-3 yo cis-Isomeres cnthielt. Im Diinnschichtchromatogramm 
(1,aufmittel wie bei 3.) nur Spuren von Verunrcinigungen feststcllbar. IR.-Spektrum (flussig) : 
3,02, 10,08p (OH); 6 ,001~  ( G C ) .  NMR.-Spektrum: 323/t/J = 7 Ha (1) CH-2; 247/d/J = 7 Hz  (2) 
<:H,-l ; 148/s (1) OH; 108-132/b ( 2 )  CH,-4; 99 (3) tvam-CH3-3. KIl.-Spektrum (unvcrtliinnt, 
1 : 0, l ) :  a7no = -0,01", aesn ~ -0,01", abo0 = -0,05", o(q51, = -0,13", c(44D = -0,15", c(430 = 
- 0,17O. 

7. cis-(7R, IIR)-PhytoZ ( V I ) .  2,s g cis-(7X, 11R)-Phytensaurc-ithylestcr (XXIV) ergabcn 
analog 3. 2.1 g (96%) schwach gelbes (7R,Il l?)-VI,  das nach dem Gas-Chromatogramm (Saule I, 
vgl. 3.) 3.6% (7X, 11R)-III  enthiclt. Im Diinnschichtchromatogramm nur Spuren von Verunreini- 
gungen feststellbar. 1R.-Spektrum (flussig) : 3,12, 10,lO ,U (OH) ; 6,05 y ( G C ) .  NMR.-Spektrum: 
326/t/J = 7 Hz (1) CH-2; 248/d/,/ = 7 Hz (2) CH,-1; 110-133/h (2) CH,-4; 104/d/J = 1 Hz (3) 
cis-CH,-S; 88/s OH. RD.-Spektrum (unvercliinnt, 1 = 0 , l ) :  OL,~, = +0,12", ctbSy = +0,17", ccbno = 

C,,H,,O (296,54) Eer. C S1.01 H 13,590/, Gcf. C 81,16 H 13,600/, 

8. trans-(7R, I1R)-Phytenul ( X X V ) .  - a) Aus natiirlichem trans-(7R, I1R)-Phytol ( I I I ) .  Die 
Losung von 10 g naturlichem trans-(7R, 11R)-Phytol (111) in 140 ml Petrolather (Sdp. 00-90") 
wurde rnit 50 g aktivem Braunstein [23] 1 Std. bei Raumtomperatur unter Lichtausschluss auf cler 
Maschine geschiittelt. Man nutschtc rnit Hilfe von Speedex ab, wusch gut mit Petrolather nach 
und dampfte ein, wobei man 9,3 g hellbraunes 01 erhielt, das an 170 ml Kicselgcl (MERCK, 0.05 bis 
0.2 mm) chromatographiert wurtle. Petrolather (Stlp. 60-90") rnit 2-5% Atherzusatz eluicrte 
7,0 g (70,5%) schwach gelbes, oliges (7R,llR)-XXV. 1R.-Spektrum (fliissig) : 3,61 ,u (CHO); 
5,99 p (CO konj.); 6,15, 6,22 y (C=C konj.). NMR.-Spcktrum: 597/d/J = 8 Hz (1) CHO; 352/2q/ 

118/d/J = 1 Hz (sehr schwach) CH,-3, herriihrencl von ca. 2,Syo cis-Phytenal. RD.-Spektrum 
(n-Octan) : [a],oo = - 0,32", [c(]sss = - 0,.50°, [ M ] ~ ~ ~  = - 0,85", [a]45o = - 1,38', [c(]431, = - 1,80" 
(c = 10,3,1 = 1) ; [u]~,,., = - 2,9" (c = 10,3,1 = 0.1). Gas-Chromatogramm (Saulc 11; Tempcratur: 
150"; Gasgeschwindigkeit: 10 ml/Min.): 97,5% (7II,l:L12)-XXV (Rt  = 50 Min.) uncl 2,5% 
(7H.13 H)-XXVI ( X t  = 43,s Min.). Im Diinnschichtchromatogramm (Laufmittel wie bei 3.) nur 
Spuren ciner Verunreinigung rnit hoherem Rf -Wert feststellbar. - Semicarhazon : farblose Kristalle 
vom Smp. 1 13,5-115,j0 (aus Methanol/Wasser). NMR ... Spektrum: 609/b (1) N H ;  463/d/,f = 
9,s Hz (1) CH-1; 345-365/b (3) CH-Z+NH,; 115-140jb (2) CH,-4; 108js (3) CH,-3. 
C,,Hq10N3 (351,57) Ber. C 71,74 H 11,76 N 11,95% Gcf. C 71,97 H 11,93 N 12,000/, 

b) Aus trans-(7R, IIR)-Phytol ( I I I ) ,  hergestellt nach 5. Analog 8a) erhiclt man aus 2.0 g syn- 
thctischcm (7I?,llR)-III 1,73 g (87%) (7R,llR)-XXV, das im 1R.-, NMR.- und RD.-Spektrum 
sowie im Gas- und Diinnschicht-Chromatogramm rnit nach 8 a) hergestelltcm (7R, 1lR)-XXV 
itlentisch war. RD.-Spektrum (%-(Man) : [cc]700 = - 0,29", [a]588 = - 0,46", [cc]eOO = - 0,83", 

9. Rac. trans-Phyteml ( X X V ) .  0,20 g YUC. trans-Phytol (111) ergab analog 8a) 0,14 gruc. XXV. 
IK.-Spektruni (fliissig): 3.62 EL (CIIO); 5,08 / i  (CC) konj.); 6,14, 6,21 p, ( C X  konj.). NMR.-Spek- 
trum: 6 0 2 / d / J  = 8Hz (1) CHO; 353/2 41.1 = 8 Hz und 1 H z  (1) CH-2; 129/d/J = 1 Hz (3) CH,-3; 
118/d/J = 1 Hz  (sehr schwach) CH,-3, herriihrenrl von sehr wcnjg cis-Isomcrem; 120-145/0 (2) 
CH,-4. Im Gas-Chromatogmmm (Saulc TI, vgl. 8a)) beobachtete man 5% cis-lsomcres (R ,  = 
43,s Min.), die mahrscheinlich teilweise durch Isomerisierung an tler Saule entstanden waren. 

10. cis-(7R, IIR)-Phytenul ( X X V I ) .  1,0 g cis-(7X, l lR)-Phytol (VI)  ergab analog 8a) 0,58 g 
(7H, 11 H)-XXVI. Wie man diinnschichtchromatographisch feststellen konnte (Laufmittcl wie bci 
3.), crlcitlct die Substanz bcim Cliromalographicrcn an Kicselgcl und beim Gas-Chromatographic- 

+0,2",aq,, = +O,25', c~~~~ = +0,2", c ( ~ ~ ~  = +O,lSO. 

JCH-l/CH-2 = Hz, J c H - ~ / c H , - ~  = 1 HZ (1) CH-2; 1 2 8 / d / j  == 1 HZ (3) CH3-3; 120-145/h ( 2 )  CH,-4; 

rc(]a5,1 = - 1,30°, 1 - 1,71", = - 2.42". [also0 = - 2,86" (C = 10,25, 1 = 1). 
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ren (Saule 11, vgl. 8 a)) teilweise betrachtliche Isomerisierung zu (7R, 11R)-XXV. 1R.-Spektrum 
(fliissig): 3,65 ,u (CHO); 5,99 p (CO konj.); 6,17 ,M (C-C konj.). NMR.-Spcktrum: 602/d/J = 8 Hz 

129/d/J = 1 Hz (sehr schwach) CH,-3, herriihrend von sehr wenig trans-Isomerem. RD.-Spek- 
trum (n-Octan) : = - 0.58". [ocIass = - 0,87O, [a&, = - 1,36", = - 1,90", = 

(1) CHO; 355/d/J = 8 HZ (1) CH-2; 155/t/J = 7 HZ (2) CH2-4; 118/d/J 1 1 HZ (3) CH3-3; 

- 2,67O (C = 9,91, 1 = 1). 

11. Rac. cis-Phytenal ( X X V I ) .  Analog 8a) ergab 0,30 g rac. cis-Phytol (VI) 0,16 g rac. XXVI. 
Bei Saden- und Gas-Chromatographie waren ahnliche Isomerisierungen zu beobachten wie bei 
(7R,llR)-XXVI. 1R.-Spektrum (fliissig): 3,65 y (CHO); 5,99 y (CO konj.); 6,16 p ( G C  konj.). 
NMR.-Spektrum: 597/d/J = 8 Hz (1) CHO; 352/d/J = 8 Hz (1) CH-2; 154/t/J = 7 Hz (2) CH,-4; 
118/d/J = 1 Hz (3) CH,-3; 129/d/J = 1 Hz (sehr schwach) CH,-3, von sehr wenig trans-Isomerem. 
Im Gas-Chromatogramm (Saule 11, vgl. 8a)) beobachtcte man ca. 7,5-8% rac.-XXV (nicht ein- 
deutig wegen moglicher Isomerisierung) . 

12. Rac. cis/trans-Phytol-Gemisch (III+ VI), hergestellt nach [27]. - a) Rac. cisltrans-Phytyl- 
bromid-Gemisch. Aus 7,5 g rac. Isophytol (V) mit PBrJPyridin in Ather bei 0' 9 g (99%) rac. 
cisltrans-Phytylbromid-Gemisch als hellgelbes 61, das sofort weiterverarbeitet wurde. NMR.- 
Spektrum: 331/t/J = 8,5 Hz (1) CH-2; 240/d/J = 8,5 Hz  (2) CH,-1; 110-137/b (2) CH,-4; l05/ 
Schulter und lOZ/d/J = 1,5 Hz (3) CH,-3. 

b) Rac. cis/trans-0-Acetylphytol-Gevnasch (I V +  V I I ) .  Aus 8,O g rac. cisltrans-Phytylbromid- 
Gemisch mit KOAc/Aceton und Chromatographie an Kieselgel (MERCK, 0,05-0,2 mm) [Elution 
mit Pctrolather (Sdp. 60--90°) + 2% Ather-Gemisch] 5,45 g (72%) rac. (IV+VII)-Gemisch als 
farbloses ol.IR.-Spektrum (fliissig) : 5,77, 8,20 p (OAc); 6,02 y (C=C). NMR.-Spektrum: 321/t/J = 

cis-CHs-3 und 102/s trans-CH3-3 (3). Gas-Chromatogamm (Saule I11 ; Temperatur : 170"; Gas- 
geschwindigkeit: 12 ml/Min.) : 74% rac. IV (R,  = 43 Min.), 24,5y0 rac. VII (R, = 36 Min.), l ,5% 
Verunreinigung. Im Diinnschichtchromatogramm [Laufmittel : Petrolather (Sdp. 60-90°)-Ather- 
1 : l)] keine Verunreinigung. 

c) Rae. cisltrans-Phyfol-Gemisch (III+ V I ) .  Aus 1,0 g rac. (IV+VII)-Gemisch durch Ver- 
seifen mit 0 , l ~  methanolischer Natronlauge 870 mg schwach gelbes rac. (III+ V1)-Gemisch, das 
sich nach dem Gas-Chromatogramm (Saule I, vgl. 3.) aus 73,5y0 ruc. 111, 25% rac. VI und 1,5% 
Verunreinigung zusammensetzte. 1R.-Spektrum (fliissig) : 3,00,10,02 ,u (OH) ; 5,97 y (C-C). NMR.- 
Spektrum: 326/t/J = 7 Hz (1) CH-2; 248/d/j = 7 Hz (2) CH,-l; 107-135/b (3) CH,4 und OH; 

7 HZ (1) CH-2; 274/d/J = 7 HZ (2) CH2-1; 1 2 2 / ~  (3) OAC; 110-135/b (2) CH2-4; 105/d/J = 1 HZ 

104/d/J 1 HZ cis-CH3-3; 99/s trans-CK,-3. 

13. trans-(7R, 77R)-O-AcetyZphytoZ ( I V ) .  - a) Aus 10,O g natiirlichem trans-(7R, 11R)-Phytol 
(111) nach iiblicher Acetylierung mit Acetanhydrid/Pyridin 11,2 g (98%) (7R, 1lR)-IV, das im 
Gas-Chromatogramm (R,  = 43 Min.) (Saule 111, vgl. 12b)) neben 2% cis-Isomerem keine Verun- 
reinigung zeigte. 1R.-Spektrum (fliissig) : 5,77, 8,18 p (OAc); 6,Ol ,u (C=C). NMR.-Spektrum: 
320/t/J = 7 HZ (1) CH-2; 275/d/J = 7 HZ (2) CH2-1; 1 2 2 / ~  (3) OAC; 110-135/b (2) CH2-4; 1 0 2 / ~  
(3) t~an.~-CH,-3. 

b) Aus 7,5 g natiirlichem Phytol analog 12a) 9,0 g (99%) trans-(7R,llR)-Phytylhromid als 
hellbraunes 01, das sofort umgesetzt wurde. NMR.-Spektrum: 331/t/J = 8,5 Hz (1) CH-2; 
240jdlJ = 8.5 Hz (2) CH,-l; 110-135/b (2) CH,-4; 102/d/J  = 1,5 Hz (3) tmns-CHo-3. 

C j  Aus 8,0 g trans-(7R,llR)-Phytylbrornid analog 12b) 5,8 g (76%) (7R,llR)-IV. Gas- 
Chromatogramm (Saule 111, vgl. 12b)): 97% (7X,llR)-IV, 1,5% (7R,llR)-VII, 1,5% Verun- 
reinigung. 1R.- und NMR.-Spektren identisch mit denjenigen von (7R, 11R)-IV, hergestellt 
nach 13 a). 

14. Rac. cis-0-AcetylphytoZ ( V I I ) .  Aus 0,20 g YUC. cis-Phytol (VI) analog 13a) 0,23 g rac. VII. 
Im Gas-Chromatogramm (Saulc 111, vgl. 12b)) (R, = 36 Min.) nchen 2-3% trans-Isomercm keine 
Verunreinigung. 1R.-Spektrum (fliissig) : 5,77, 8,20 y (OAc) ; 6,02 ,U (C=C). NMR.-Spektrum: 
322/t/J = 7,s HZ (1) CH-2; 274/d/J = 7,5 HZ (2) CH,-l; 121/s (3) OAC; 110-115/b (2) CH2-4; 
1 0 5 / d / J  = 1 HZ (3) cis-CH8-3. 

85 
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15. trans-(7’R, 7 I’R)-PhylZochinon ( X I I )  (dargestellt nach [ I  71). Aus 48 g 1-0-Benzoylmenadiol 
(11) und 28,8 g natiirlichem Phytol (111) 60,8 g rohes Kondensationsprodukt. Nach mehrmaligcm 
Umkristallisieren aus Toluol/Methanol4,2 g farbloses l-O-Benzoyl-trans-(7’R, 11 ’R)-phyllohydro- 
chinon (IX) vom Smp. 85.5-86’. Im Diinnschichtchromatogramm [Iaufmittel : Benzol/Methylen- 
chlorid-(1 : 1)] nehcn sehr wenig (7’12,11’R)-XI keine Verunreinigung. 1R:Spektrum (I<&) : 
2,96 ,u (OH); 5,90, 7,98 / L  (CO); 6,31, 6,42, 6,72, 13,21, 14,18 ,u (Aromat). NMR.-Spektrum: 
430-510/m (9) H an  Aromat; 355/s (1) OH; 311/t/J = 6.5 Hz (1) CH-2’; 199/d/J = 6,5 Hz (2) 
CH,-1’; 3 36/s (3) CH,-2 ; ca. 100-130/b CH,-4’; 108/s trans-CH,,-3’. Verseifung mit methanolischer 
Kalilauge, anschliessende Oxydation mit Luft und Chromatographie (neutrales Aluminiumoxid, 
Aktivitat IV; Elution rnit Petrolather, Sdp. 60-90”) crgaben daraus 1,76 g (7’R, 1l’R)-XII, das 
nach dem Diinnschichtchromatogramm [Laufmittel : Hcxan/Di-n-butylather-(92 : 8 ) ]  [l] weniger 
als 17; (7’IZ, 11’R)-XI11 und keine Verunreinigungen enthielt. UV.-, IR.-, NMR.- (vgl. Fig. 1 A) 
und RD.-Spektren idcntisch niit denjenigen von naturlichcm Phyllochinon und (7’R, 1l‘R)-XII, 
dargestellt nach [lo] aus natiirlichem Phptol (vgl. [l]). 

16. Rac. trans-Phyllockinon ( X I I ) .  - a) Darstellung nach [71]. Aus 15,8 g I1 und 9.5 g ruc. I11 
analog 15. 3,9 g ruc. I X  vom Smp. 83-83,S0, aus wclchem 0.99 g rac. XI1 gewonnen werden 
konnte. Nach dem Uunnschichtchromatogramm betrug der Gehalt an ruc. XI11 wenigcr als 1 yo. 
UV.-, 1R.- und NMR: Spektrcn identisch rnit denjenigen von (7’R, 11’R)-XI1 [l]. 

b) Darstellung nuch [IO]. Aus 0,89 g YUC. trans-Phytol (111) und 0,60 g 2-Methyl-1,4-naphto- 
hydrochinon (1) 1,39 g cines dunklen ols, das nach reduzierender Acetylierung und Chromato- 
graphic [neutrales Aluminiumoxid, Aktivitat I11 ; Elution rnit Petrolather-(Sdp. G0-90°)-Ather- 
Gemi schen (2,5 % Ather)] 0,23 g Di-0-acetyl-phyllohydl-ochinon lieferte. Rcduzierendc Vcrsei- 
fung, Oxydation mit Silberoxid nnd Chromatographie [neutrales Aluminiumoxid, *4ktivitat V; 
Elution mit Petrolathcr (Sdp. 60-90°)] ergaben daraus 116 mg ruc. XII,  clas nach dem Diinn- 
schichtchromatogramm (Laufmittel wie bei 15.) ungefahr 7,5-10% ruc. XIII  enthielt. Bei den 
Saulenchromatogrammen achtete man darauf, dass moglichst nur Nebenprodukte und kein Di-0- 
acetyl-phyllohydrochinon bzw. Phyllochinon abgetrennt wurden. UV.-, 1R.- und NMR.-Spektren 
identisch mit denjenigen von rac. XII,  dargestellt nach 16a), und (7’R, 1l’R)-XII, dargestellt 
nach [lo] aus natiirlichem Phytol (vgl. [l]). Im NMR.-Spektrum ncbcn dem Signal bei 107 Hz fur 
die trans-3’-Methylgruppe ein sehr schwaches Dublett bei 101 Hz ( J  = 1 Hz) (cis-CH3-3’), her- 
riihrend von ungefahr 7,5-10% YUC. XI11 (vgl. Fig. 1 U). 

17. cis-(7’R, 1I’R)-Phyllochinon ( X I I I )  (durgestdlt nuch [ T I ] ) .  Aus 1,97 g 1-0-Bcnzoylmenadiol 
(11) und 1.18 g cis-(’?]?, l lR)-Phytol (VI) 3,43 g rohcs Kondensationsprodukt, das nach Chromato- 
graphic an 340 g saurem Aluminiumoxid [Aktivitat I, desaktiviert rnit 6% H,O; Elution mit 
Petrolathcr (Sdp. 60-9O0)-Ather-Gemisch (95 : 5)] 1,0 g Isrbloscs, wachsartiges 1-0-Bcnzoyl-cis- 
(7’R. 1l’R)-phyllohydrochinon (XI) vom Smp. 86-88” ergab. Im Dunnschichtchromatogramm 
[Lanfmittel wie bei 15. oder Petrolather (Sdp. 60-90”)-Methylenchlorid-(l : l)] keine Verunreini- 
gung. 1R.-Spektrum (KBr) : 2,89 ,u (OH) ; 5,87, 7,88, 7,95 p (CO); 6,27, 6,37, 13,17, 14,12 ,u (Aro- 
mat). NMK-Spektrum: 432-510/m (9) H an  Aromat; 355/s (1) OH; 310/t/J = 6,5 Hz (1) CH-2’; 
198/d/J = 6,5 Hz (2) CH,-l‘; 136/s (3) CH,-2; ca. 120-145/b CH,-4’; 104/d /J  = 1 Hz cis-CH,-3’. 
Vcrseifung, Oxydation und Chromatographie ergaben daraus 485 mg (7’H, ll’R)-XITI, das nach 
dem Diinnschichtchromatogramm (Laufmittel wic bei 15.) wcniger als 2% (7’R, 1l‘R)-XI1 ent- 
hielt. UV.- und 1R.-Spektren ideutisch mit denjenigen von ruc. XTII sowie natiirlichem XII,  syn- 
thetischem (7’R, l l ’R)-XII  und rac. XII.  NMlLSpcktrum (vgl. Fig. 1 B) : 455-499/m (4) H an 
Aromat; 303/t/J = 7 Hz (1) CH-2’; 203/d/J = 7 Hz (2) CH,-1’; 132/s (3) CH,-2; 120-143/b (2) 

C,,H4,0, (450.68) Ber. C 82,61 H 10,29yo Gef. C 82,76 H 10,220/, 

18. Hac. cis-PhyZZoch.inon ( X I I I )  (davgestellt nach [II]). Aus 1,19 g I1 und 0,712 g rac. c i s -  
Phytol (VI) analog 17. 557 mg farbloses, wachsartigcs vac. 1-0-Benzoyl-cis-phyllohydrochinon 
vom Smp. 85-87’. Diinnschichtchromatogramm wie bei 17. NMR.-Spektrum: 433-510/m (9) H an 
Aromat; 353/b (1) (OH); 312/t/J = 6 5  Hz (1) CH-2’; 202/d /J  = 6,5 Hz (2) CH,-l’; 136/s (3) 
CH,-2; 104/d/J = 1 Hz cis-CH3-3’. Analog 17. daraus 362 mg YUC.  XIII,  das nach dem Diinn- 
schichtchromatogramm (Laufmittcl wie bei 15.) weniger als 2% ruc. XTI enthielt. UV-,  1R.- und 
NMR.-Spektren identisch mit denjenigen von (7’R, l l ’R)-XIII .  

CH2-4’; 10l/d/J = 1 HZ (3) cis-CH3-3’. 
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Rac. Di-0-acetyl-cis-phylhydrochinon (durch reduzierende Acetylierung [12]) : Rlassgelbes 61. 
NMR.-Spektrum: 432470/b (4) H an Aromat; 304/t/J = 6 Hz (1) CH-2’; 204/d/J = 6 Hz (2) 
CH,-l’; 1 4 5 / ~  (6) OAC; 134/s (3) CH3-2; 100/d/J = 1 HZ &-CH3-3’. 

19. cis/trans-(7’R, 1I’R)-Phyllochinon-Gemisch ( X I I +  X I I I )  (dargestellt nach (101). Aus 0,89 g 
cis-(7R,11R)-Phytol (VI) und 0,60 g Z-Methy1-1,4-naphtohydrochinon (I) analog 16b) 167 mg 
cis/trans-(7‘R, 11’R)-(XII + XII1)-Gemisch, das sich nach dem NMR.-Spektrum aus ca. 65% 
(7’R, 11’R)-XIII und 35% (7’R, 11’R)-XI1 zusammensetzte. UV.- und 1K.-Spektren identisch mit 
denjenigen von rac. (XI1 + XII1)-Gemisch, natiirlichem XII, rac. XII, ruc. und (7’R, 11’R)-XIII. 
NMR.-Spektrum: 454490/m (4) H an Aromat; 302/t// = 7 Hz (1) CH-2’; Z O Z / d / J  = 7 Hz (2) 
CH,-l’; 132/s CH,-2 ; 107 trans-CH,-3‘; 101 cis-CH3-3’ (vgl. Fig. 1 C ) .  I m  Diinnschichtchromato- 
gramm ausser der Auftrennung des cisltruns-Gemisches keine Verunreinigung (Laufmittel %vie 
bei 15.). 

20. Rac. cis/trans-Phyllochinon-Gemisch ( X I I  + X I Z I )  (dargestellt nach [70]. Aus 0,89 g rac. 
cis-Phytol (VI) und 0.60 g I analog 16b) 142 mg Y ~ C .  cisltruns-(XII+XIII)-Gemisch, das sich 
nach dem NMR.-Spektrum aus ca. 65% rac. XI11 und 35% YUC. XI1 zusammensetzte. UV.-, 1R.- 
und NMR.-Spektren sowie Diinnschichtchromatogramm identisch rnit denjenigen von czs/trans- 
(7’H, 1l’R)-(XII+ XII1)-Gemisch. 

21. trans-Menuchinon-2 ( X V I )  (dargestellt nach [72]). 4us 27,5 g Z-Methy1-1,4-naphtohydro- 
chinon (I) und 21,2 g Geraniol (FLUKA; nach Gas-Chromatogramm [Saule 111, Temperatur 120’7 
rnit ca. 1% Nerol verunreinigt) 4,89 g (11.5%) gelbes kristsllines XVI vom Smp. 47.5-50’. Aus 
Aceton/Feinsprit Smp. 51-53”. Bei der Saulenchromatographie achtete man darauf, dass mdglichst 
nur Nebenprodukte und kein Menachinon-2 abgetrennt wurden. UV.-Maxima [nm (Ei &)] bei 

239 (523) Schulter, 242 (582), 248 (613), 260 (552), 269 (552), 325 (104) ; UV.-Minima [nm (Ei z i ) ]  
bei 227 (304), 245 (538), 253 (437), 264 (497), 285-287 (38). 1R.-Spektrum (geschmolzen): 6,08 p 
(CO) ; 6,24, 6,32 p (Aromat). NMR.. Spektrum (vgl. Fig. 2 A) : 455490/m (4) H an Aromat; 

CH,-4‘+ CH,-5’; 107/s (3) trans-CHs-3’; 97/s (3) cis-CH3-7’; 94/s (3) trans-CH3-7’. 
303/t/J = 6,5 HZ (2) CH-Z’+CH-6’; 202/d/J = 6,5 HZ (2) CHZ-1’; 1 3 0 / ~  (3) CH3-2; 120+ 124/b (4) 

22. cisltrans-Menachinon-2-Gemisch (X V I +  X I X )  (dargestellt nach [la). Aus 27.5 g 2-Methyl- 
1,4-naphtohydrochinon (I) und 21,2 g Nerol (XVII) (FLUKA; nach Gas-Chromatogramm, vgl. 21., 
rnit ca. 1% Geraniol verunreinigt) 2,s g (6,6%) gelbes oliges (XVI+ X1X)-Gemisch. das sich nach 
dem NMR.-Spektrum aus ca. 15-20% XVI und 80-85% XIX zusammensetzte. UV.-Haupt- 
maximum bei 248 nm (Ei :k  = 612). 1R.-Spektrum (fliissig) : 6,05 p (CO); 6,21, 6,28 p (Aromat). 
NMR.-Spektrum (vgl. Fig. 2B) : 455-488/m (4) H an Aromat; 303/t/J = 7 Hz (2) CH-2’+ CH-6’; 
202/d/J = 7 Hz (2) CH,-l’; 131/s (3) CH,-2; 120+124/b (4) CH,-4’+CH2-5’; 107js truns-CHs-3’; 
10l/d/J = 1 Hz cis-CHs-3’; 97/d/J = 1 Hz cis-CH3-7’; 94/s truns-CH3-7’. 

23. Rac. trans- und cis-Phytensaurenitril ( X X V I I I  und X X I X ) .  Zu einem Gemisch aus 27,9 g 
(0,158 Mol) Diathyl-cyanmethylphosphonat (XXVII) und 31,7 g (0,118 Mol) rac. C,*-Keton 
(XXII) liess man unter Riihren in einer Stickstoffatmosphare bei 15-20” die Losung von 4,2 g 
(0,183 Mol) Natrium in 100 ml abs. Alkohol tropfen und ruhrte anschliessend noch 4 Std. bei 55”. 
Man kiihlte ab, versetzte rnit Eiswasser und extrahierte rnit Ather. Nach dem Waschen der Ex- 
trakte rnit Wasser und 1~ H,SO,, Trocknen und Eindampfen erhiclt man 34 g gclbes 01, dessen 
Destillation 28,9 g (84,5 %) farbloses Nitrilgcmisch vom Sdp. 120°/0,02 Torr ergab. Gas-Chromato- 
gramm (Saulc 111, Temperatur 200’) : 57,5% rac. XXVIII, 40% YUC. XXIX und 2,5% Verunreini- 
gung. 1R.-Spektrum (fliissig): 4,52 p (CN konj.); 6,14 p (C=C). Destillation rnit einer PODBIEL- 
NIAK-Drehbandkolonne (Mini-Cal., Durchmesser 5 mm, Lange 60 cm) lieferte aus 25 g Nitril- 
gemisch 2,95 g rac. trans-Phytensaurenitril (XXVIII) (gas-chroniatographisch bestimmter Gehalt 
an cis-Isomerem 2%) und 1,75 g rac. cis-Phytensaurenitril (XXIX) (Gehalt an trans-Isomerem 
5%). NMR.-Spektrum: ruc. XXVIII: 308/b (1) CH-2; 118-142/6 (2) CH,-4: 123/d/J = 1 Hz (3) 
truns-CHs-3. RUG. XXIX: 305/b (1) CH-2; 132-155/6 (2) CH,-4; 123/d/J = 1 Hz (sehr schwach) 
truns-CHs-3; 113/d/J = 1,5 Hz (3) cis-CH3-3. 

C,,H,,N (291,5) Ber. C 82,40 H 12,79 N 4,81% Gef. C 82,35 H 12,56 N 4,87% 
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SUMMARY 

The synthesis of trans- and cis-(7'R, 11'R)-phylloquinone, traw- and cis-menaqui- 
none-2, trans- and cis-(7R,llR)-phytol, and related compounds is described. Natural 
phylloquinone, isolated from alfalfa, is shown to possess the Z', 3'-trans configuration. 

Forschungsabteilung der University of Melbourne, 
F. HOFFMANN-LA ROCHE & Co. A.G., Base1 Organic Chemistry Department, 

Melbourne, Australia 
GIVAUDAN-ESROLKO A.G., 

Forschungsgesellschaft, 
Diibendorf-Zurich 

LITERATURVERZEICHNI S 

[l] H. MAYER, U. GLOOR, 0. ISLER, R. R ~ ~ E G G  & 0. Wrss, Helv. 47, 221 (1964). 
[Z] H. MAYER, P. SCHUDEL, R. RUEGG & 0. ISLER, &err. Chemiker-Ztg. 64,296 (1963). 
[3] 0. ISLER, A. LANGEMANN, H. MAYER, R. RUEGG & P. SCHUDEL, Bull. nat. Inst. India 28,132 

(1965). National Institute of Sciences of India, New Delhi (Herausgeber: P. MAHESHWARI). 
[4] R. S. CAHN, C. K. INGOLD & V. PRELOG, Experientia 72, 81 (1956). 
[5] J. W. K. BURRELL, L. M. JACKMAN & B. C. L. WEEDON, Proc. chem. SOC. 7959,263. 
[6j P. CRABBE, C. DJERASSI, E. J. EISENBRAUN & S. LIU, Proc. chem. SOC. 7959, 264. 
[7j H. MAYER, P. SCHUDEL, R. KUEGG & 0. ISLER, Helv. 46, 650 (1963). 
[S] 0. ISLER, Angew. Chem. 71,7 (1959). 
[9] H. MAYER & 0. ISLER in *The Vitaminso (Herausgeber: W. H. SEBRELL JR. & R. S. HARRIS), 

Academic Press, New York, im Druck. 
[lo] 0. ISLER & K. DOEBEL, Helv. 37, 225 (1954). 
[ l l ]  H. LINDLAR, Schweiz. Pat. 320582 (1953). 
[12] 0. ISLER, R. RUEGG, L. H. CHOPARD-DIT-JEAN, A. WINTERSTEIN & 0. WISS, Helv. 47, 786 

(1958). 
[13] H. GANSHIRT in eDunnschichtchromatographien (herausgcgeben von E. STAHL), Springer- 

Verlag, Berlin 1962. 
[14] R. B. BATES, R. H. CARNIGHAN, R. 0. RAKUTIS & 1. 13. SCHAUBLE, Chemistry & Ind. 7962, 

1020. 
[15j H. HART in ((Friedel-Crafts and Related Reactions, (herausgegeben von G. A. OLAH) Bd. I ,  

S. 999ff.. Interscience Publishers, London 1963; A. SCHRIESHEIM, ibid., Bd. 11, Teil 1, S.477ff; 
V. FRANZEN. (Reaktionsmechanismen,, S. 115ff., Dr. Alfred Hiithig Verlag GmbH, Heidel- 
berg 1958. 

[16] J. SEGERS, F. KALBERER & H. SCHMID, Helv. 41, 1198 (1958). 
[17] R. BARNER & H. SCHMID, Hclv. 43, 1393 (1960). 
[lS] P. D. SLEEZER, S. WINSTEIN & W. G. YOUNG, J.  Amer. chem. SOC. 85, 1890 (1963); W. G. 

YOUNG, S. H. SHARMAN & S. WINSTEIN, ibid. 82, 1376 (1960). 
[19J L. HORNER, H. HOFFMANN & H. G. WIPPEL, Chem. Ber. 97,61 (1958); L. HORNER, H. HOFF- 

MANN, H. G. WIPPEL 62 G. KLAHRE, ibid. 92, 2499 (1959); L. HORNER. H. HOFFMANN, 
W. KLINK, H. ERTEL & V. G. TOSCANO, ibid. 95,581 (1962). 

[ Z O ]  A. ARBUSOW & A. DUNIN, X 46,295 (1914), zit. nach Chem. Zbl. 7974, I, 2156; G. M. Koso- 
LAPOFF, A organophosphorus Compounds)), John Wiley & Sons, Inc., New York 1950, S. 160; 
S. TRIPPETT & D. M. WALKER, Chemistry & Ind. 7967,990; W. S. WADSWORTH JR. & W. D. 
EMMONS, J.  Amer. chem. SOC. 83,1733 (1961). 

[21] L. RUZICKA & G. FIRMENICH, Helv. 22,392 (1939) ; E. DEMOLE, C .  r. hcbd. SBances Acad. Sci. 
243,1883 (1956) ; E. DEMOLE & E. LEDERER, Bull. SOC. chim. France 7958,1128. 

[22] J. SIMONSEN & D. H. R. BARTON, t Thc Terpeness, University Press, Cambridge 1952, Bd. 111, 
s. 345 f f .  

[23] J. ATTENBURROW, A. F. B. CAMERON, J.  H. CHAPMAN, R. M. EVANS, B. A. HEMS, A. B. A. 
JANSEN & T. WALKER, J. chem. SOC. 7952,1094. 



Volumen 48, Fasciculus 6 (1965) - No. 145-146 1349 

[24] R. WILLSTATTER & F. HOCHEDER, Liebigs Ann. Chem. 354,205 (1907). 
[25] P. KARRER & A. EPPRECHT, Helv. 24,1039 (1941). 
[26] L. M. JACKMAN, @Nuclear Magnetic Resonance Spectroscopy#, Pergamon Press, London 1959, 

S. 125. 
[27] 0. ISLER & 0. WISS in @Vitamins and Hormones)) (herausgegeben von R. S. HARRIS, G. F. 

MARRIAN & K. V. THIMANN), Bd. 77, S. 53, Academic Press, New York 1959. 
[28] E. C. LADD, US. Pat. 2632019 (1953); B. FISZER & J. MICKALSKI, Roczniki Chem. 28, 185 

(1954) [Chem. Abstr. 49, 9493e (1955)l; A. N. PUDOVIK & N. M. LEBEDEVA, 5. obHE. Chim. 
25, 2235 (1955) [Chem. Abstr. 50, 9280e (1956)l. 

146. Alstophyllin, ein neues Indolalkaloid aus 
Alstonia macrophylla WALL. 

von T. Kishi, M. Hesse, C. W. Gemenden, W. I. Taylor und H. Schmid 
(18. VI. 65) 

Aus der Rinde von Alstortia macrophylla WALL. wurden bis jetzt die Alkaloide 
Villalstonin, Macralstonin, Macralstonidin, Macrophyllin und Alkaloid M isoliert [I]. 
Bei der systematischen Untersuchung dieser Pflanze fanden wir ein neues Alkaloid, 
fur welches wir den Namen Alstophyllin (1) vorschlagen mochtenl). Es ist ein <mono- 
meres)) Indolalkaloid, C,,H,,O,N, (366,44), Smp. 155-158", [ K ] ~  = -151" (Methanol). 
Im Infrarotspektrum (CDC1,) erkennt man bei 1616 cm-l eine starke Absorption, 
welche zusammen mit einer mittelstarken Bande bei 1640 cm-l der ungesattigten 
Gruppe -C-C=C-0- zugeschrieben werden kann. Das Spektrum enthalt keine OH- 

und NH-Absorptionen. Eine ahnliche Absorption im Infrarotspektrum zeigt die 
Modellverbindung 2 [2] : Die intensiven Banden bei 1618 und 1650 cm-l (Chloroform) 
kijnnen der Carbonylgruppe und der enolischen Doppelbindung zugeordnet werden. 
Das Ultraviolettspektrum von Alstophyllin (1) kann als Additionsspektrum der bei- 
den in den Modellverbindungen 2 und 3 enthaltenen Chromophore aufgefasst werden : 
1 zeigt folgende Maxima2) : 234 (4,69), 258 (4,23) und 294 (3,93). 

0 

2 3 R, = €I, R, = OCH, 
4 R, = OCH,, R, = H 

7-Methoxy-9-methyl-1,2,3,4-tetrahydrocarbazol(3) besitzt Maxima bei 233 (4,54), 
281 (3,71) und 296 (3,73) und das Dimedonderivat 2 ein Maximum bei 251 (4,30) [2]. 
Die Addition der Spektren von 2 und 3 ergibt ein dem des Alstophyllins (1) ahn- 
l) Alstophyllin entstand auch bei der Spaltung von Macralstonin init Perchlorsanre oder 2 N 

Salzsaure. Dic so erhaltene Verbindung envies sich in allen Eigenschaften als identisch mit 1. 
Uber die Struktur des Macralstonins sol1 in einer spateren Arbeit ausfiihrlich berichtet werden. 

z, Die UV.-Spektren wurden in 95-proz. Athano1 aufgenomrnen. Die Angaben verstehen sich in 
nm (logs). 




