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and the 1-1-1 angle is 178.6". The I; ions lie on the twofold rotation axes (x, 112,O) 
etc.; atoms I(3), I(4), l(5) are colinear (178.8') with I(3)-I(4) 3.08 15. and I(4)-1(5) 
2.76 A. 'The angle I(4)-1(5)-1(4') is 84". 

The packing arrangement is shown diagrammatically in Fig. 5,  looking along thc 
a axis. The valinornycin units form layers centred at z - 118, 318 etc. Successive 
laycrs are separated by layers of 1; ions at z = 0, 112 etc., and layers of I; ions at 
z = 114, 314 ctc. Looking along the c axis, valinomycin units ccntred at I, = 0.13 
and 0.63 and units centred at z = 0.37 and 0.87 form diamond-type hexagonal layers. 

The residual electron density in the (F, - FC)-maps appears around (0.5,0.3,0.25) 
etc. and may indicate disordered solvent molecules in this otherwise empty region 
of the structure. There are no abnormally short intermolecular contacts between 
valinornycin molecules, in particular now that could be responsible for the different 
conformation nf C(25*) of the D-HyV isopropyl group. 

This work was carricd out with the financial support of thc Schw&xerischer NatioNa2fords mrr 
Fordcrung der wissenschajtlichsn Forschung. Wc thank Prof. J. D. Dunitz for helpful discussions 
and Dr. Michael J. HeaZy for his painstaking help in the earlicr stages of this study. 
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52. Syntheae yon 2,6-DJencarbonsWren 

von Gyorgy Fr4ter 
SOCAR AG, Diibendorf 

(20. XII. 74) 

Vorlaufige Mittcilungl) 

Summary. Through sequential Claissn- and Cops rearrangements the chainlengthening of 
allylic alcohols by one isoprene unit was achieved. Treatment of (E)-la first with lithium N-cyclo- 
hexyl-N-isapropylamidc at - 70", followed by trimethylsilplchloride and warming up to room 
temperature yielded aftcr work-up 3a (R = H), which rcmangerl at 156" in high yield to (ElZ)-4a. 
A n  aaalogous rcaction scquence transformcd 6 to 8. Choosing lithium N-methylanilide as a base 
(E/Z)-9 was selcctivcly rcarranged t o  12, which was converted to the Cecropia juvenile hormone 
precursor (E/Z)-4b. 

I) Einc auusflihrlichc Mitteilung Sol1 in dicser Zeitschrift erscheincn. 
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Die nachfolgend beschriebene Methode dient zur Kettenverlangerung von Allyl- 
alkoholen um eine Isopreneinheit. Die Brauchbarkeit der Methode wird u.a. durch die 
Synthese von Farnesenaure aus Geraniol und von (E/Z)-Cerno$a- Juvenilhormon 
gezeigt. Umsetzung von ((E)-3,7-Dirnethyl-2,6-octadieny1)-3-methylcrotonat *) (la) 
mit Lithium-N-cyclohexyl-N-isopropylamid [I] bei -70" in Tetrahydrofuran fiihrt zu 
dem gelben Ester-enolat 20 (R = Li), wclches bei -70" mit Trimethylsilylcblorid zu 
dem Trirnethylsilylketenacetala) 2a (I3 = (CH,),Si) reagierte. Zwischen 20"-40" la- 
gerte 2a in einer schaellen [3] [4] (30-60 Mhuten) I3s, 3sJ-sigmatropen Reaktion zu 
3a (R = (CH,),Si) urn, dessen Wserige Aufarbcitung in 80% Ausbeute die Carbon- 
saure 3a (R = H) lieferte. Weitere Erhitzung der frcien Saure odcr des mit K,CO, und 

R-CHa 
1) NBS. H20 
2) CHaOK, CH&H 

Schema I 

2a (R1-H, R-Li, (CH&Si) 
2b (R,-CHa, R-Li, (CH&Si) 

1) 20-4OoC, 80% (R-H) 
12) &!,I, K 2 W 3  in Aceton 

156OC,DMF % Ri 
c m  1-2 Std.. 90% 

HA R1 

COOCHS 

3a (R,-H, R-(CH&Si. H, Wd 
3b (R,=CH3, R-(CHJ3Si, H, CH3) 

E/Z- 6 
. - -  

a) 

a) 

Die Identifizierung der Ednkte und Produkte gevchah durch Vcrgleich niit authentisclicii 
Verbindungen bzw. anhand der 1R.-, NMX.- und Masscn-Spcktren. 
Trimcthylsilylketenocetale WuTdcn neucrdings von Rnthkc el al. isolicrt [2j. 
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Methyljodid in Aceton dargestellten Esters 3a (R = CH,) in N,N,-Dimethylformamid 
(UMF) bei 156" gab in 90% Ausbeute (E/Z)-Farnesensiiure (4a (R = H) bzw. deren 
Methylester 4a (R = CHJ) (Schema I, Taklle 1). 

3a (R -= CH,) ist ein Gemisch der im Verhaltnis von 84: 16 gebildeten Diastereo- 
meren (GLC., Glaskapillaren, 50 m Ucon bzw. 20 m Emulphor, 125" bzw. 100"). Irn 
NMR.-Spektrurn (lo0 MHz, CDC1,) von 3s (R = CH,) erscheint das Vinylproton H A  
als zwei d X d  bei 6,11 und 5,87 ppm mit jcweih den gleichen Kopplungskonstanten 
J(t~urzs) = 17 Hz und J(cis) = 11 Hz. Rei 5,16-4,83 pprn sind die anderen 5 Vinyl- 
protonen, bei 3,63 bzw. 3,61 ppm je ein s dcr Methylestergruppe, bei 3.07 pprn das s 
von H-C(2) zu finden. Zwischen 2,11 u. 1,22 ppm lie@ das m von 13 H mit den Sig- 
nalen der vinylischen Methylgruppen bei 1,84 ppm, 1,67 pprn und 1,58 ppm. Bei 1 ,I7 
bzw. 1,12 ppm sind die zwei s der H,C-C(3)-C;ruppcti beider Isomere im Verhaltnis 
von cu. 16:84 (vgl. GLC.) siclitbar. 

Analclge Bchandlung von (( 6/2)-3-At hyl-7-methyl-2, h-nonadienyl)-3-rne thylcro- 
tonat (lb)4) ergab in 80% Ausbeute 3b (R = H). Erhitzung von 3b (R = H) bzw. 
des Methylesters 3b (R = CH,) bei 156" wahrend 1 Std. licferte in 90% Ausbeutc 4b 
(R 2 H) bzw. 4b (R = CHJ5) (Schema 7 ,  TabeIle 1). 4b (R = CH,) wurde nach der 
Bromhydrinmethode [g] in das (EIZ)-Cemopia-.Juvcnilhormon 5 umgewandelt. 

Gas-chromatographische Analysc von 3b (R = CH,) (Glaskapillare, 20 m Emul- 
phor, 100") xeigtc nur die (E/Z)-Isomeren (42% (6Z), 58% (629) an, niclit abcr dienia- 

Tabclle 1. I)voze.ntuala Isomerenazcsammensetz~n~e~ dsv Pvoduhte 4a (R = CH,), 4b (K = CIL,), 
8 und 12 bei Umlagerung vox 3s ( R  4 CH,), 3b (H = CH,), 7 (R = CE1.J ztnd 10 (R = C,H,) 

in DMF bei 75P 

4a (H = CH.)') 413 (R .- CH,)O)') 8 12 

2E, 6E 1.7,s 
ZZ. 62 8,s 
ZE, 6Z 34,5 
22,6E 393 

20.5 
26,5 
24,0 
29,O 

54,O 
4.0 
36,O 
6.0 

10,s 

223 
55.0 

l 2 , O  

stereoisomeren. Irn NMR.-Spektrum (GO MHx, CDCLJ sittd zwei d x d  bei 6,2 und 
6,19 ppm sichtba, die ciem Vinylproton HA cntsprcchen. Zwischen 5,31 und 4,75 pprn 
erscheinen die restlichen 5 Vinylprotonen, bei 3,64 ppm die Carbomethoxygmppc als 
ein s und bei 3,28 ppm H-C(2) ebenfalls als ein s. 

Die Reaktion la --f 4a bzw. lb  3 4b (R = H) kann vorteilhaft auch direkt, d. h. 
ohne Isolierung der Zwischcnprodukte 3a (R = H) bzw. 3b (R = H) durchgefuhrt 
werden, indem man nach erfolgter CZuisen-1Jmlagerung zu 3a bzw. 3b (R = (CH,),Si) 

*) 3-Xthyl-7-mcthyl-2, 6-nonadien-1-01 (18,70/, (ZZ/GZ), 23,3% (2E/GZ), Z5,8% (ZZICIE), 32,2% 
(2E/6E)) wurde mir yon Herm Dr. Pfijfmr zur Vcrfogung gestcllt. 

6) Der Ester 4b wurde auf andcrem Wege bci verschiedencn nicht stereosclektivcn Synthesen 
des Cecropia- Juvenilhormons hergcstellt [5--81. 

6) GC.-Analysc: an 20 rn Ucon-C;la~kapillarkoloIlnc. Die Isoinaren von l a  (R == CH,) und 4b 
(R = CH,) wurdcn durch Vergleich mil: allcn authcntischcn, von Dr. Pjijjnm [lo] hcr- 
gestellten Enzelisomeren zugeordnet. 
Die 2,6-Stcreoisomeren waren jeweils im Vcrhiiltnis von 42:56 in die (lOZ)-bzw. die (10E)- 
Isomerc aufgespalten. 

-._- - 

7, 
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DMF zu dem Reaktionsgemisch setzt und das Tetrahydrofuran bis zu einem Anstieg 
der Innentemperatur auf 140" abdestillicrt. 

Umlagerung des Ti~~nsauregeranylesters (6) fuhrte in 55% Ausbeute zu cincm 
GI. 1 : 1 Gemisch von evytlwo- und th'eo-7 (K = H), NMP.-Spektrum (100 MHz, C,D,) 
von 7 (R = CH,)8):6,54 und 6,46 pprn (je ein d x d ,  cw. 1:1, mit J(trarcs) = 17 Hx, 
J ( G ~ s )  = 11 Hz; 1 niclit endstandip Vinylprotolz), 5,97 und 5,94 pprn (je ein d xd ,  GO. 

1:1, mit J(tra.ns) = 17 Hz, ](cis) = 11 Hz; 1 nicht endsthdiges Vinylproton), 5,36- 
4,73 ppm (m; 5 Vinylprotonen), 3,32 ppm (s; OCH,), 2,29.-1,4Gppm (m; 10 Protonen), 

6 

1S6OC. DMF . 
30 Min. 90% 

d 

7 (R-H, CH3) 8 

1,69 und 1,57 ppm (je ein brcites s, 2 xCH,C(7) ,  1.,32 und 1,OS ppm (je ein s; CH,-C(2) 
und CH,-C(3)). 

Kurzes Erhitzen (30 Min.) von 7 (R = CHa) auf 156" in DMF licferte 8, welches 
durch prap. GC. in die (Z), (6E/Z)- und (2E) ,  (GE/Z)-Isumermpaarc aufgetrennt 
wiude. Das H-C(3) der (ZE)-Isomeren erschein t im NMR.-Spektrum bei tiefcrern 
Feld (t xq bei 6,8 ppm) als das entsprechcndc Vinylproton der (2Z)-Isomeren (t xq bei 
5,95 pprn). Die Zuordnung der Konfiguration der 6,7-Doppelhindung beruht auf der 
Erfahrungstatsache, &ass dic (6E)-Isomeren irn GC. die langere Retentionszeit be- 
sitzen (vgl. 4a (R = CH,) und 4b (R = CH,) [lo]). 

Liess man (E/2)-9 (53,8% (ZE/Z'E), 1.7,3"/, (2E/2'Z), 21,6% (22/2'E), 7,3% 
(22/2'2) 9, rnit Lithium-N-cyclohexyl-N-isoyroyylamid hei -70" in Tetrahydrofuran 
reagieren, rnit anschliessender Behandlung rnit Trimethylchlorsilan und Erwbneri 
auf 40", so isolierte man nach der Aufarbeitung in 75% Ausheute ein Gemisch, be- 
stehend aus 74,6% 10 (R = H) und 25,4% l l  (R = H). (Schema 3) lo) .  Discs Gemisch 
aus 10 und 11 (R = H oder C,H,) licss sich durch zweisttindiges Erwarmen auf 156" 

6, Die GC.-Analyse von 7 (R = CH,) gelang nicht, tla 7 (li = CH,) sich ausserordentlich schnell 
zu 8 umlagcrt; quantitativ bei 78" wahrend 5 Std. in UcnzoI, 

O) Hergestellt durch Umsetzung der (E/Z)-3-Methyl-2-pntencarbons&ure 1111 rnit dem aiis 
3-Methyl-1-pentcn-3-01 rnit PEWs gewonnencn (E/Z)-l-Brom-3-methyl-2-penten. 

lo) Diems VerhBItnis entspricht ungefilhr dern, was man bci bevorzugtcm hngrjff der Basc auf 
die zn dcr Carbonylgruppe cis-st&nindige Alkylgruppc (73 ,l"/U (Z)-CH,, m,9% (Z)-Athyl)) in 9 
erwarten wfirde. 
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in DMF quantitativ in ein Gemisch von 12 (R -. H oder C,H,) und 13 (R = H oder 
C,H6) irn gleichen Mengenverhatnis umwandelnll). 

all-E/f-9 
71,1% 2-E 
28.9% 2-2 

Umsetzung von (E/2)-9 bei -50” mit Uthium-N-methyla~ilid fihrte hingegen 
selektiv, durch Reaktion von nur (2E, 2’E/Z)-912), in 50% Ausbeute zu l@ (R = H), 
dessen Athylester in (E/Z)-12 (R = C2H5) iibergefuhrt wurde (Tabelle 1). Reduktion 
von 12 (R = C,H,) mit LiAlH, licferte das (E/Z)-3-~thyl-7-methyI-2,6-nonadien-l-o1 
(vgl. Fussnote 4). 

In Tabelle 1 fiillt auf, dass 4a, 4b und 12 praktisch ohne, 8 jedoch mit relativ hoher 
Stereoselektivitat gebildet wurden. Die rclative Diastereomerenzusammensetzung 
der Co#e-Systeme ist nur fiir 3a (84:lG) und fiir 7 (ca. 55:45) bekannt. Nimmt man 
eine energetisch starke Bevorzugung einer sesselartigen Vierzentren-Ubergangszu- 
standskonformation an [lZJ, so resultieren aus evythro-7 (2E,62)- bzw. (22,6E)-8 
und aus tlrreo-7 (2E,6E)- bzw. (22,62)-8. Dabei iiberwiegt der fjbcrgangszustandmit 
einer pseudoaequatorialer Carbalkoxygruppe zu 85,5% ((2E, 62)-8) bzw. zu 93% 
((ZE,6E)-8) (vgl. auch [13]). Bei der Cope-Umlagerung des erythroiden-lS) bzw. 
thrwiden-3a scheint dieser Faktor durch rntigliche sckunduirc elektronische Effekte 
[14] der Carbalkoxygruppe kcrmpensiert worden zu sein. 

Ich danke Herrn Dr. W. Avnold, Herrn Dr. M .  Hvivrrccc. Herrn Dr. N. Newer und Herrn 
Dr. M .  Sucby fur ihre Hilfe bei gas-chromatographiwhen, MS.- und NMR.-spektroskopischen 
Problemen. 
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53. Dopaldehyd : erstmalige Isolierung aus einer Pflanze in Form 
seines (2)-Enol-(E) -KaffeesQureesters 

von Shiaenobu Arihara, Peter Ruedi und Conrad Hans Eugster 
Organisch-chemisches Institut der WnivcrsitAt Zurich, I<amistrassc 76, SO01 Zurich 

(24. I. 75) 

Summary. DopaIdehyd (homoprotocatechu aldchyd ; 3,4-dihyclroxyphenyl acctaldehyd), in 
form of i ts (2)-enol-(E)-caffeic ester, has been dctected for the first time as a natural occurring 
compound. Kt is a constituent of the ycllow pigments of the glands on the leaves of Plectrmthus 
Ccminus ROTH (Labiatae). 

1910 hat E. Widwsteira sein geniales Biogenese-Schema fiir Renzylisochinolin- 
Alkaloide aufgestellt, welches die Umwandlung von aromatischen a-Aminosauren 
in j?-Aryl%hylamine einerseits und &Arylacetaldehydc andererseits und ihre Kon- 
densation EU Tetrahydrobenzylisochinolin-Alkaloiden vorsieht [I] - Insbesondere 
wurde das Opium-Alkaloid Laudanosin aus DOPA (3,4-Dihydroxyphenylalanin), 
Dopamin und 3,4-Dihydroxyphenylacetddehyd ( = Hornoprotocatechualdeliydl)) 
hergeieitet. Wintersteilz’s Biogenese- Schema hat in der Folge allgemeine Zustirri- 
mung gefunden und steht heute auf experimentcll gesicherter Grundlage2). 

Auch ist die zentrale Rolle, welche insbesondere dcn Laudanosin-Vorstufen Nur- 
laudanosolin, Norjwotosinomenin und Reticdin in der Biogenese von Morphin-, Sino- 
menin-, Rotoaporphin-, Aporphin-. Papaverin-, Tctrahydroberberin-, Corydalis-, 
Berberin-, Chelidonin-, Sanguinarin-. Protopin-, Narcotin-, Erythrina- und andcren 
Alkaloidgruppen zukommt, durch zahlreiche Biogeneseexperimente evident gewor- 
dena) . 
1) 

2, 

a) 

Wir schlagen vor, dim Substanz wegcn dcs Zusammenhanges mit DOPA und Lbpamin in 
Zukunft als Dopaidehyd zu benennen. 
Ob die Mansich-Kondensation mit Dopaldchyd tdcr 3,4-Dihydroxyphenyl-brenztrauben- 
s h e  eintritt, steht noch nicht feet. 
Man vergleiche die einschlQige Alkaloid-nbersichtsliieratur, 2. R. [2-51. 


