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Experimental. - Ethyl  5-cyano-isoxazoline-3-carboxylate. To a solution of 2.76 g NdNO, 
(0.040 mol) in 5 ml water, 2.12 g acrylonitrile (0.040 mol) in 15 ml ether werc added; the mixture 
was stirred at 0” and 5.72 g 70 % HC10, (0.04 mol) were added dropwise. hkaintaining the tenipera- 
ture a t  O”, 2.28 g cthyl diazoacetate (0.020 mol) in 15 in1 ether wcre added during 6 h; stirring was 
continued for furthcr h. The ethereal phase was separated, washcd with NaHCO, solution and 
water, dried o&hfgSO, and distilled. to give 2.68 g (80% of theoretical) of b.p. 103’11 Torr’). - 
NMK. spectrum (CHCI,): d = 3.63 (ZH, doublet, j = 9.3 Hz):  2H a t  C(4); i Y  = 5.45 ( l H ,  t ,  
J = 9.3 Hz) : 1 H  at  C(5); ethyl group signals at 6 = 1.42 (3H, t ,  J = 7.4 Hz); 6 = 4.40 (ZH, q, 
J 7.4 €12). 

C,H,N,O, (168,2) Calc. C 50.00 H 4.80 N 16.66% Found C 50.19 H 4.76 N 16.560,L 

Financial support of this work by thc Schweizerische Nationalfonds ZUY FBrdevzmg dev wissen- 
schaftlichen Forschung is gratefully acknowledged. 
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’) If cthyl furoxan-3,4-dicarboxylate is present (control b y  TLC.), this hiis first to be eliminated 
by chromatography on a S O ,  column (eluant- Cl12Cl,). 

36. Stereoselektive Bildung der C-C-Bindung in der 
Kopplungsreaktion zwischen sek. Alkylmagnesiumbromiden und 

ungesattigten Halogeniden: Asymmetrische Induktion durch 
einen optisch aktiven Diphosphin-Nickel-Komplex 

von Giambattista Consiglio und Carlo Botteghi 
Technisch-Chcmisches Laboratorium, Eidgenijssischc Technische Hochschule Zurich 

(12. XII. 72) 

.Su.rnvnary. The catalyzed cross-coupling rcaction of sccondary racemic Grignard reagents with 
unsaturated halides takes placc stereospecifically in thc prescnce of the nickel chiral complex 4;  
although some isomerisation is occurring this reaction can be useful to prcpare optically active 
hydrocarbons. 
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In letzter Zeit ist die durch Ubergangsmetallkomplexe katalysierte Kopplungs- 
reaktion zwischen Grignard-Reagenzien und 01 ganischen Halogeniden vie1 untersucht 
worden [l] [2] ; die bis heute veroffentlichten Ergebnisse betreffen jedoch besonders 
primare aliphatische oder aromatische organometallische Verbindungen. 

Im Rahmen unserer Untersuchungen in der durch chirale Ubergangsmetallkom- 
plexe asymmetrischen Katalyse [3] haben wir die nickelkatalysier te Kopplungs- 
reaktion rnit racemischen sekundaren Grignard-Reagenzien untersucht, urn die Mog- 
lichkeit der direkten Herstellung von optisch aktiven Kohlenwasserstoffverbindungen 
zu uberprufen (Schema) und urn den Reaktionsmechanismus abzuklaren. 

Im folgenden berichten wir iiber die Reaktion zwischen sek. Alkylmagnesium- 
bromiden (1) und Vinyl- oder Phenylchlorid in Gegenwart von katalytischen Mengen 
des Nickelkomplexes 4. 

CH,-CHCl * 

I 
R 2  

C6H,C1 * 

+ CH,--CH--CH=CH, + R--CH2-CH,--CH=CH, 
3 Kat* / (a) 

\ CH,-CH-MgBr 

+ CH,-CH-C6H5 + R-CH2-CHz-C,HS 
I 
R 

(b) 3 1 

(a) R = C,H,, C,H, 
(b) K = C,H, 

Bei den durchgefiihrten Reaktionen wurden die in der Tabelle 1 zusammengestell- 

Ph Yh 

4 

ten Ergebnisse erhalten, aus denen sich folgende Ruckschlusse ergeben : 
a) Eine partielle Isomerisierung der Alkylgruppe findet immer statt, die fur die 

Bildung von 1-Hexen, I-Phenylbutan und 4-Phenyl-I-buten verantwortlich ist. Von 
dieser Isomerisierung, die auch in der durch Dichloro[l, 2-bis(dipheny1phosphin)- 
athanl-nickel katalysierten Kopplungsreaktion von 1 beobachtet worden ist, wurde 
fur primare Grignard-Reagenzien unter denselben Bedingungen nicht berichtet [2] .  

b) In Anwesenheit des chiralen Katalysators 4 gibt es immer eine asymmetrische 
Induktion, deren Ausmass von den beiden Reaktionspartnern abhangig zu sein 
scheint. 

Unsere vorlaufigen Ergebnisse zeigen, dass optisch aktive Phosphine auch in der 
katalytischen Kopplungsreaktion, d. h. in Anwesenheit von uberschiissigem Grignard- 
Reagens, am Nickel-Atom gebunden bleiben konnen [7]. Das Entstehen von isomeren 
Kopplungsprodukten 3 bzw. 3' scheint darauf hinzuweisen, dass der Diphosphin- 
Nickel-sek.Alkyl-Komplex, welcher sehr wahrscheinlich als Zwischenprodukt auf- 
tritt l), sich moglicherweise durch einen intermediaren Diphosphin-Hydrid-Olefin- 
Nickel-Komplex in den entsprechenden n-Alkyl-Komplex umwandeln kann. 

l )  Siehc z.R.  [8]. 



K Chloritl Rcaktions- Aus- 2f 2 bzw. 2' 2- l X \ V .  
tlnuer (Std.) bcute 3 3' 

a!, (1 _= 1) Konfigu- Optische 
ration Reinheit, 7,) % "j 

C,E& CH, = CHCI 20 35 32 --0,25Ob) 1z 1 [41 

C,H, C,H,Cl 260 .i '2 0,64 -- 4,180 ") I<  17 [ S j  

C&I, CH2 = CHC'I 20 74 2,7 --0,444d) IL' 7 F! 
a) C;as-chroniatogr.aphisch erinittclt. 
b) t = 17". 
C )  t = 23". 
6) t = 25". 

Weitere Untersuchungcn sind im Gange, urn die Rolle der verschicdenen Keak- 
tionsparameter uber die Isomerisierung und die asymmetrisclie Induktion zu studie- 
ren, und um deren Ausmass auch mittels anderer chiraler Diphosphinmetallkomplexe 
zu vergrossern. 

Experimenteller Teil. - 4 wiirde in siedcndem Xthanol L9J aus ( -  )-2,3-O-Isopropyliden-2,3- 
dihydroxy-l,4-bi~~(diphcnylphospliinbutan) !lo] u n d  NiCI, . 6H,O dargcstellt : Smp. 190-2", 
[M]E - 16" (c 7 0,208 in Hcnzol). Xnalyse: 

C31H32C12NiC),P2 Rcr. C 59,27 €5 5,14 C1 ll,29cx) 
(628,1) Gcf. ,, 5834 ,, S , 2 3  ,, 10,87% 

Die lioppiungsreaktioncn wurden in a t h e r  be1 - 80" fur das Vinylchlorid odcr beim Siedcpunkt 
Iiir dns  Chlorbenzol durchgefiihrt. llic Mcnge clcs Nickclkomplexcs betrug 4.10-5 + 4 .  10-4 mol 
pro 0,l inol GYignrrrd-Kcagcns. 

Yic Keaktions~mischungen wurilan init verc1unntc:r l-l,S04 hpdrolysicrt. h'ach Entfernung des 
LBsungsmittels wirdcn die T'rodulctc (lurch fralrtionierte I>cstillation gctrennt. Zur Bcstinixnung 
der optischen Aktivitait wurden 2 bzw. 2' durch praparativc <;as-Chromatographie gercinigt. 

\Tir niochtcn an  dieser Stelle Herrn 1 h I .  Dr. P.  Pzno fur  seine Unterstiitzung und Herrn 
Dipl. Ing. Chem. C. Salomon fiir cine reinc I ' i -o l~  tlcs optisch aktivcn T)iphosphins herzlichcn Dank 
aussprechen. 
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37. uber den enzymatischen Hydroperoxidabbau in Cerealien 
Enzymcharakterisierung und Reaktionsprodukte 

von W, Heimann und P. Dresen 
Instrtut fur Lebensmittelcheinie der Universitat Karlsruhe 

(27. X. 72) 

Zusamwzewfnssung. Uurch Haferenzyinextrakte erfolgt bei Linolsaurchydroperoxiden (LHPO) 
soivohl ein hbbau der Ilydroperoxidgruppe als auch der Uienstruktur. Die Umsctzung dcr Hydro- 
peroxidc verlauft cnzyrnatisch (Isomerase) uncl fuhrt nach Hydrolysc zur Bildung von 9,12,13- 
Trihydroxy-trans-10-octadecensaurc und 9,10,13-Trihydroxy-frans-ll-octadecensaurc. 

Uas in Hafer wie auch in anderen Cerealien vorkommende Enzym Lipoxygcnase 
(E.C. 1.13.1.13) katalysiert die Bildung von optiscli aktiven Dienhydroperoxiden 
aus ungesattigten cis-1-cis-4-Pcntadiensystemen [l, 21. Bisher konnten jedoch nach 
Inkubatiori von Linolsaure mit Haferenzym-Rohextrakten keine Linolsaurehydro- 
peroxide (LHPO) isoliert werden, da diese sofort durch Abbaureaktionen umgesetzt 
werden [3]. 

Die vorliegende Untersuchung sol1 im speziellen zeigen, ob enzymatisch gebildete 
Linolsaurehydroperoxide durch Haferenzyme sowohl an der Hydroperoxidgruppe 
als auch an der Dienstruktur verandert werden. 

Von Balls et al. wurde bereits 1943 festgestellt, dass in Soj a-lipoxygenaseprapa- 
raten ein Hydroperoxid abbauender Faktor vorhanden ist (41. Blain & Burr vermu- 
teten in diesem Faktor ein Enzym, da er hitzelabil und nicht dialysierbar war. Der 
damals beobachtete Peroxidabbau war von keiner h d e r u n g  der Dienstruktur be- 
gleitet [5]. Heimann & Schreier stellten bei Hafer fest, dass durch Lipoperoxidasen 
ein LHPO-Abbau zu Monohydroxysauren unter Erhaltung der Dienstruktur er- 
folgt [6]. Zirnmermann fand bei Leiiisamen und Gardner bei Mais eine LHPO-Iso- 
merase, die aus Linolsaurehydroperoxiden die Bildung von einfach ungesattigten 
Hydroxyketosauren katalysiert [7, 81. Graveland et al. berichtete iiber LHPO-Iso- 
merasen in Gerste, die die Bildung von zwei isomeren a-Hydroxyketosauren, zwei 
y-Hydroxykctosauren und zwei Dihydroxysauren katalysieren [9]. 

Ckarakterisierung des LHPO-abbazcelzden Haferenzyms. Zum Nachweis des LHPO- 
abbauenden Faktors wurden Haferenzymextrakte mit LHPO (9-Hydroperoxy- 
trans-10-cis-12- octadecadiensaure - 30% und 13-Hydroperoxy-cis-9-trans-11-octade- 
cadiensaure - 70%) versetzt und die Extinktionsanderung im Dienabsorptions- 
bereich (bei 234 nm) verfolgt. Es fand eine rasche Extinktionsabnahme statt. 




