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186. Isolierung und Strukturaufklarung von Mikrolin 

von Pietro Bollinger und Therese Zardin- Tartaglia 

Sandoz AG.,  Pharma-Departnicnt, Chemischc Forschung, 4002 Bascl 

IIerrn Prof. T I  Prelog Zuni 70. Geburtstag gewidmet 

(5. V 76) 

The Isolation and Structural Elucidation of Microline. - Summary. The structure and 
absolute configuration of microline, a new rnetabolitc isolated from culture filtratcs of Gilmaniella 
humicola BARRON, has been shown to be 1, by spectral data and chemical transformations, and 
by X-ray analysis [4]. 

Aus den1 Kulturfiltrat des Pilzes Gilmaniella humicola BARRON l) isolierten wir 
durch Extraktion mit Essigester und Chromatographie des Extraktes an Kieselgelz) 
als Hauptmetabolit Mikrolin 1 neben kleineren Mengen Deschloromikrolin 2.  Mikrolin 
ist eine schwach cystostatiscli aktive Verbindung (Smp. 113-114", [a]: = + 135,6", 
c = 0,648, Chloroform). Aufgrund von Mikroanalyse und Massenspektrum besitzt 
Mikrolin die Summenformel C14H15C105, und somit 7 Elemente der Ungesattigtheit. 

1 2 

Teilstrukturen. - Das 1R.-Spektrum weist u.a. Banden bei 3550 (OH) und 
1675 em-1 (C=O) auf. Das Vorhandensein einer Carbonylfunktion wird durch die 
Bildung einej Dinitrophenylhydrazons bestatigt. Die UV.-Absorptionen bei 228 nm 
(log E = 3,93) und 293 nm (log E = 4,04) lassen ein konjugiertes System vermuten. 
Das NMR.-Spektrum3) von Mikrolin weist die Signale zweier Vinylprotonen auf, bei 
6 = 6,68, q, J = 6,5 (Ha) und bei 6 = 6,38, s, (Hb). Wie durch Spin-Spin-Entkopplungs- 
experimente bewiesen wurde, koppelt Ha mit der Metliylgruppe Hd (6 = 1,98 Q ,  
J = 6,5, 3H). Die chemische Verschiebung diesej Signals, sowie das Fehlen weiterer 

1) 

2) 

3) 

Die niikrobiologischcn Arbeiten vcrdanken wir Herrn E. Hiirvi. 
Die Isolierung grosserer Mengcn Mikrolin crfolgte untcr der Leitung yon Herrn H.  Hofmaniz. 
Wo nicht anders vermerkt, wurden die Spektren in CDCls-Losungen auf einem HA-100 
MHz-Kernresonanzspcktrometer aufgenommen. Die chemischen Verschiebungen werden in 
6-Werten (ppm relativ zu Tetramethylsilan, S = 0, als internern Standard) angegeben. Bei 
den durch Spin-Spin-Wechselwirkung aufgespaltenen Signalen sind jcweils die chemische 
Verschiebung des Schwerpunktes (in 6) und die Kopplungskonstante J (in Hz) angegeben. 
s = Singulett, d = Dublett, t = Triplett, m = Multiplett, br. = breitcs Signal. 
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Kopplungen wird durcli Teilstruktur I erklart. Das gleiche gilt fur das Vinylproton 
Hb (s), welches ebenfalls an einer trisubstituierten Doppelbindung sein muss (11). 
Ein AB-System bei 6~ = 3,91, 6~ = 3,60, J = 11 HzwirdeinerMethylengruppezuge- 
ordnet (111). Die cliemische Verschiebung l a s t  eine heteroatomartige Substitution 
vermuten. Die restIichen Signale werden wie folgt interprcticrt : eiiie tertiare Methyl- 
gruppe (IV) B = 1,22, :;, 3H, zwei OH-Gruppen 6 = ca. 3,7 mit DzO austauschbar, 
sowie ein trisubstituierter Cyclopropanring (V), 6 1 ,S his 2,1, w, 2H und iT = 1,47, 
t ,  J = 4,5, 1H 111. 

Die Vermutung, dass Deschloromikrolin 2 das gleiche carbocyclische Geriist wie 
Mikrolin aufweist, gel1 t nebst dem Vergleich der spektroskopischen Daten (siehe 
Tub. I )  aus folgendem liervor : Deschloromikrolin besitzt im Unterscliied zu Mikrolin 
ein zusatzliches Vinylproton (He), welches mit den1 Proton Ha eine trans-Kopplung 
aufweist ( J  = 14). Das nun nach hoherem Feld verschobene Signal fur Ha (6 = 6,30, m) 
bewirkt ausserdem wie beim Mikrolin eine Aufspaltung dcs Methylsignals Hd bei 
6 = 1,92, d, Jad = 6,5, 3H. Behandelt man Mikroliii mit N~triumliydrogencarbonat 
in Methanol, so entsteht unter Verlust von HCI das Acetylen (IIi.-Spektrunl) 3 
(C14H1405). Durch die Tatsache, dass im Kernresonanzs~cktrum die Methylgruppe Hd 
keine Aufspaltung aufweist (6 = 2,14, s, 3H) und das Signal fiir das Proton Ha fehlt, 
muss die neue Dreifaclibindung aus der Teilstruktur I cntstariden sein. 3 liefert mit 

Tabelle 1 Spektroskofiischc Daten dev  wichtagsten l lerwate uon 1 wad 2.) 

IR. NMH 

1 1675 
2 1675 
3 1670 
4 1740,1710,1670 
7 1740,1670 
8 1780,1670 
9 1780,1740,1670 

11 1780,1740,167O 
13 1780,1740 
14 1780,1740 
15 1775,1750,1705 
17 1780,1740,1700 
20 1770,1735,1695 

6,68q G,38s 
6,30m 6,l s 

- 7,02s 
7,08q 7,18s 
6.96q 7 , l s  
G,17q G,Gs 
- 6,47 s 
5,8q G,33s 
5,8q 6,13d 

6 ,3s  

7,13q - 
- - 
- - 

3,91/3,60 (11) 
3,88/3,62 (11) 
3,92/3,58 (11) 
4,12/3,92 (11,s) 
4,06/3,97 (12) 
4,22s 
5,23/4,07 (11,5) 
5,05/4,24 (11) 
5,18/3,92 (11,5) 
5,14/3,92 (11,5) 
5,15/3,97 (11,5) 
5,16/3,96 (11,s) 
5,21/4,08 (11,5) 

1,%d (G,.ij 
1,92d ( G , 5 j  
2 ,Ljs  
2,0 \ 
2,05d (7) 
2,OZd (7) 
1,07d (7) 
2,08 5 
1,88d (7) 
1,8Gd (7) 
1,8d (6 ,s)  
0,05 t (6,5) 
0,05t (63) 

a)  Fur die vollstandigen spektroskopischen Datcn siehe expcr. Teil. 
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1 R = H  3 R = H  5 R = H  2 
7 R = C O C H 3  4 R = C O C H 3  6 R = C O C H 3  
8 R = H , C O C F 3  

EssigsaurelPyridin ein stabiles Diacetat 4 (C18H1807), wobei sich einzig das Signal 
des Protons Hb von 6 = 6,3 in 3 zu 6 = 7,02 in 4 verschoben hat. 

Hydrierung von 3 rnit Hz/Pd liefert das gleiche Perhydrodeschloroderivat 5 
( C ~ ~ H Z O O ~ ) ,  welches durch Hydrierung von 2 erhalten wird. Die Identitat der zwei 
Hydrierungsprodukte wird zusatzlich durch die Identitat der getrennt hergestellten 
Diacetate 6 bewiesen. Somit besitzen Mikrolin und Deschloromikrolin das gleiche 
Grundgerust . 

Die Natur der funf Sauerstoffunktionen von Mikrolin und Deschloromikrolin 
wird durcli folgende Umwandlungeri aufgeklart : Die Behandlung von Mikrolin rnit 
Natriumacetat in Essigsaureanhydrid oder Essigsaureanhydrid/Pyridin liefert ein 
unstabiles Diacetat 7 (C18H1&107), welches im Kernresonanzspektrum keine aus- 
tauschbaren Protonen mehr aufweist. Dagegen entsteht aus 1 rnit Trifluoressigsaure/ 
Trifluoressigsaureanhydrid ein stabiles Monotrifluoroacetat 8 (C16H14ClF306). Beide 
Acetate weisen im Kernresonanzspektrum einzig eine markante Verschiebung (0,7 his 
0,s ppm) des Signales von Hb gegeniiber 1 auf. Da ausserdem die Anwesenheit von 
enolischen Hydroxylgruppen ausgeschlossen werden muss (FeCl3 = negativ), besitzt 
Mikrolin zwei tertiare Hydroxylgruppen. 

Mit Zink in Athanol lasst sich das Monotrifluoracetat 8 zu 1 zuriickfiihren; da- 
durch konnen Gerustumlagerungen beim Ubergang von 1 zu 8 ausgeschlossen 
werden. 

Uberraschend leicht wird 1 mit Chromtrioxyd unter Verlust von zwei Wasser- 
stoffatomen zu 9 oxydiert. 9 besitzt keine Hydroxylgruppen mehr, dafur zwei neue 
Carbonylfunktionen (1R.-Banden bei 1780 und 1740 cm-1). Im Kernresonanzspek- 
trum sind alle Protonen von Mikrolin, ausser den zwei austauschbaren, noch vor- 
handen. 

Die analoge Oxydation von 2 liefert 10 (C14H1405), und unter denselben Bedin- 
gungen wird 3 zu 11 (C14H1205) oxydiert. 10 und 11 weisen die gleichen, oben be- 
schriebenen Unterschiede zu deren Ausgangsmaterialien auf. Diese Umwandlung ver- 
lauft bei den drei Produkten in gleicher Weise. 

Die Oxydation der zwei tertiaren Hydroxylgruppen zu den zwei neuen Carbonyl- 
funktionen rnit dem Verlust von nur zwei Wasserstoffatomen kann nur rnit der 
gleichzeitigen Aufspaltung einer anderen Bindung erklart werden [2]  [3]. Bei der Be- 
handlung von Mikrolin rnit Perjodsaure entsteht ebenfalls 9, demzufolge sind die 
Hydroxylgruppen in 1 vicinal. Beim Ubergang 1 zu 9 erleidet eines der zwei Hc eine 
markante Verschiebung (iiber 1 ppm, siehe Tab. I), was die eingangs vermutete 
heteroatomartige Bindung dieses Kohlenstoffatomes nur unterstiitzt. Die zwei ter- 
tiaren Hydroxylgruppen konnen nicht am Kohlenstoffatom der Teilstruktur IV 
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(keine Verschiebung d6.s Methylsignales) oder am Cyclopropanring (1R.-Spektrum) 
sitzen und miissen sich demzufolge an zwei ncuen Kohlenstoffatomen befinden. 

+ 
0 

I l2 
H 

R 
OH 

a, 0 R 

f 9 t i  == CCl-CIXMr 1 -~ .- 

-f 10 K = CH=CI-IR.le 2 -~ ~ 

R = C-CMC 3 - ~+ 11 

Natriumborhydrid-lieduktion von 1 liefert eiii scliwerliisliches Trio1 12 
(C14H1&105), welches keine Carbonylfunktion melir aufweist. Ikhandelt man 9 mit 
Natriumborhydrid, so entstelit ein Alkoholl3 (C14H1&105), bei den1 die urspriingliche 
(C=O)-Absorption von Mikrolin bei 1675 cm-1 fehlt. 13 kann niit Cliromtrioxycl in 9 
zuriickgefiihrt werden. Demzufolge besitzt Mikrolin nur einc Carbonylfunktion. Die 
zwei verbleibenden Sauerstofiunktionen miissen deinnach At her scin. 4 u s  den1 hisher 
Gesagten folgt, dass Mikrolin folgende Teilstrukturen besitzt : 

no O H  0 

I IT 111 I l7 \ 1.1 \ I1 

Diese Teilstrukturen entlialten samtliche Atome, e\ fehlen noch 3 Elemente der 
Ungesattigtheit . 

Gegenseitige Bezie hung der Teilstrukturen. - Rehaiidelt mail 13 mit E5sig- 
saureanhydrid/Pyridin 50 enkteht ein Monoacetat 14 (C16H17('106), welcliei in1 

Kernresonanzspektrum ein Signal bei 5,45 ppni beyitzt ( > C <  Hf ) ,  daq mit 

dem Proton Hb eine vicinale Kopplung ( J  = 2) aufweiyt. r)emna(li iit  die Keton- 
funktion VI in 1 niit tiem Olefin-Fragment 11 verkniipft (VTI I) 

H 

1 o c  ' 

VIII  
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Um den UV.-Absorptionsdaten von 1 gerecht zu werden, muss das konjugierte 
System von VIII mit I noch erganzt werden (IX). 

Folgende Umwandlungen erlauben dies zu beweisen : Keduktion von 9 mit Zink/ 
Essigsaure liefert 15 (C14H15C105), bei dem die Doppelbindung der Teilstruktur I1 
reduziert ist. Dies gelit u. a. aus der Verschiebung der ursprunglichen Carbonyl- 
absorption im IK.  (1670 cn-1 in 9, 1705 em-1 in 15) hervor. Anstelle des nun fehlen- 
den Signals fur Hb tritt im Kernresonanzspektrum von 15 neu ein schwer resolvier- 
bares ABX-System fur die Protonen H,, Hh, Hi auf. Im ubrigen ist die UV.-Absorp- 
tion von 9 (274 nm, lc~g E = 4,17) bci 15 nicht melir vorhanden (293 nm, log E = 1,66). 

Relianclelt inan 9 mit Phenylathykamin, so entsteht das 1,G-Additionsprodukt 16, 
(CzzH24ClN05), welclies keine Vinylprotonen aufweist. Die verbleibende Doppelbin- 
dung ist demzufolge tetrasubstituiert. Das den1 Proton Ha entsprechende Signal in 16 
erscheint nun bei 6 = 3,30, q, J = 7, die Methylgruppe bei 6 = 1,24, d, J = 7. Wieder- 
uin, wie bei 15, absorbiert das gesattigte Keton bei 1705 cm-1. Gegenuber 9 ist aller- 
dings die Carbonylabsorption bei 1740 cm-1 nach 1675 cm-1 verschoben worden; 
somit muss in 16 dieses Carbonyl mit der verbleibenden Doppelbindung konjugiert 
sein. 

0 n 

16 9 15 

Die katalytisctie Hydrierung von 9 liefert 3 Produkte : das Deschlorotetrahydro- 
Ilerivat 17 (C14H1805) sowie zwei isomere Alkohole 18 und 19 (ClhH2005).  Durch 
Oxydation init Chromtrioxyd liefert 19 das bereits erwahnte Keton 17, dagegen ent- 
stelit aus 18 ein neues Keton 20, das init 17 isomer ist. 17 und 20 konnen nur Epimere 
an der Seitenket ten-Verkn upfungsst elk seiii. 

Durch Natriumborliydrid-Keduktion der zwei Ketone 17 und 20 entstehen zwei 
neue Alkoliole: die den sclion bekannten 18 und 19 epimeren Verbindungen 21 und 
22. Rei der Kuckoxydation entsteht aus 21 das Keton 20, dagegen aus 22 das Keton 
17. Die vier isomeren Alkohole 18, 21, 19 und 22 wurden in die entsprechenden 
Acetate uberfuhrt, namlich 23,24,25 und 26 (C16H2206). Die chemische Verschiebung 
des neuen Methinprotons Hi in all diesen Derivaten sowie in 15 unterstutzt die abge- 
leitete Partialstruktur X. 

Durch Spin-Spin-EntkoPI)lung wurde fur die Acetate 23, 24, 25 und 26 folgende 
gerneinsame Teilstruktur bewiesen: - C(OA,)Hf - CH,Hh - CHI - CHkHl -. 

23 1 If 11, Hh Hi Hr HI 

~ 11 H z  2 Hz  
11 Hz -- 14 Hz 6,5 Hz 

2 H z  14 Hz ~ 2 Hz 
6.5 Hz 2 Hz - 6,5 Hz 6 5 H z  
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Diese Sequenz enthalt die Teilstrukturen I, 11, VI, VII  von 1, die in folgende 
Beziehung gebracht werden konnen : 

Wie eingangs erwahnt, besitzen Mikrolin 1 und Deschloroniikrolin 2 das gleiche 
carbocyclische Grundgeriist. Ein zusatzlicher Beweis liegt darin , dass bei der kataly- 
tisclien Hydrierung von 10 die bekannten Derivate 17 und 18 erhalten werden. 

Die Tatsache, dass bei der gleichen Reaktion aus 11 das Keton 17 entsteht und 
aus 15 das isoinere Keton 20, lasst Gerustumlagerungen bei den Ubergangen 1 + 3 
und 9 + 15 ausschliessen. 

Rei der Natriumborhydrid-Reduktion von 9 zu  13 w i d  nur die ursprungliche 
Ketonfunktion VI reduziert. Dies l a s t  vermuten, dass die zwei in 9 neu erscheinen- 
den Carbonylgruppen als Ester vorliegen, eine davon vermutlicli als y-Lacton. 
( IR. :  1780 cm-1). 

0 

1 9 

Abbau von Mikrolin. - Salpetersaureabbau voii 1 liefert nacli der Veresterung 
des sauren Anteils mit Diazomethan die Laktone 27 (C7H1005) und 28 (CgHI305), die 
mit Acetanhydrid und Pyridin in die entsprechenden Acetate 29 (C9HI2O6) und 
30 (CllH1306) iibergefiihrt werden. 

COOMe 

CHZOR 

28 R = 11 
30 K = C O C H 3  

-k;\. 
27 R = I1 
29 R = C O C H 3  

Das Spaltprodukt 28, welclies wohl uber 9 gebildet wird, l a s t  die felilenden Zu- 
sammenhange der verschiedenen Teilstrukturen erkennen. 28 entltiilt die Teilstruk- 
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turen 111, IV, V. Stammt die Carboxylgruppe von der ursprunglichen Ketonfunktion 
von Mikrolin, so kann die primare Hydroxylgruppe in 28 (Teilstruktur IV) nur noch 
die freie Bindungsstelle des Halbketals sattigen. 

Das zweite Spaltprodukt 27 dagegen laisst keinen offensichtlichen Zusammenhang 
niit 1 oder 9 erkennen. Moglicherweise wird der primare Alkohol von 28 zur Carbon- 
saure oxydiert, der Cyclopropanring geoffnet, wobei nach oxydativem Abbau des 
Malonsaureesters der neue Laktonring geschlossen wird. Auf analoge Weise kann die 
Kildung von 27 direkt von 1 oder 9 forniuliert werden. 

Die Struktur des fur die Konstitutioiisermittlung von Mikrolin wichtigen Abbau- 
produktes 28 wurde aufgruiid von spektroskopischen Daten postuliert. Unterdessen 
gelang es, die anfanglichen Schwierigkeiten zur Herstellung von fur eine Rontgen- 
strukturanalyse geeigneten Kristallen zu iiberwinden [4]. Dadurch konnten die ver- 
bleibenden Fragen : Geonietrie der Doppelbindung in der Seitenkette, die absolute 
Konfiguration des tetracyclisclien Systems, sowie die fur die Abbauprodukte 27 und 
28 postulierten Strukturen beantwortet werden 

Experimenteller Teil 

unter Mitarbcit von Friulein Y .  Wmz,zlzcr) 

.i llgcnzeiizcs. Die Snip. wurden auf dcin liofler-Block bcstimnit und sind nicht korrigiert. Dic 
CV.-Spektren wurdcn mit eineni Beckvnunn-Spektrophotometer, Modell DK 2, A,,, in nm (log E ) ,  

die IR.- Spektren (cm-1) mit cineni PerkiR-EZmer-Ili.-Zweistrahlerispektrophotometer, Modell 21, 
bzw. mit eineni UNICA4hl SP 200 aufgcnomnien. Die AIufnahme dcr NMR.-Spektren erfolgte 
auf cincm Vuvian-(A-60 oder H:I-l00) Spcktrometer, tnit Tetramethylsilan als interne Referenz 
und die Massenspektren auf eineni CEC-21-110 I3 niit Direktcinlass-System. 

Zur Saulenchromatographic diente Kieselgcl Merck der Korngrosse 0,2-0,5 mm. Fur dic 
IXinnschichtchromatographic wurcle Kicselgel G als Adsorbens verwendet. 

Isolicvung uo?z hlikrolin (1) u ~ d  Deschloromikroliiz (2). 30 1 einer Nahrlosung (pro 1: 20 g 
Glukose, 2 g Malzextrakt, 2 g I'cpton, 2 g Hefeextrakt, 2 g KHzP04, 2 g MgS04. 7Hz0 und ent- 
niincralisicrtes Wasser) wurden niit 3 1 einer Vorkultur von Gilmaniella hurnicola BARRON, NRNL 
5487 angciinpit und in einem Fcrmcntationsgc~ass unter Riihrcn (100 U/Min.) und Beliiftung 
(21 l/Min.) 143 Std. bei 27" inkubiert. Die liulturbriihe wurdc abgenutscht, das Filtrat mit 
3 x 20 1 Essigester cxtrahiert. Die organische Phase wurde mit Wasser gewaschen, iiber Magnc- 
siumsulfat getrocknet und i. V. eingedampft. Es vcrbliebcn 35 g Rohextrakt, die an 350 g Icieselgel 
chromatogrdphiert wurden. Zur Eluicrung wurdc Chloroforni/Mcthanol 99: 1 verwendet. 

Hei einer Fraktionengrossc von 100 ml ergaben Fraktioncn 14- 16 6,45 g kristallines Mikrolin. 
Umkristallisation aus Essigestcr/Hexan und AcetonlHexan liefcrte clas reine Produkt vom Smp. 
113-1 14" und [ I X ] ~  = + 135,6" (c = 0,648, Chloroform). - UV. (Methanol) : 227 (3,95), 293,5 (4,06).- 
IR.  (Methylenchlorid) : u.a .  Banden bei: 3550, 3400, 1675, 1385, 1310. ~ NMR. (CDCIa, 100 MHz) : 

System ( J  = 11, 11-1); 3.7br. ( lH ,  austauschbar); 6,38s (1H);  6,68q ( J  = 6,5, 1H). -MS.: 298 
(,If+), 280, 267, 235, 189, 156, 135, 107. 

1 , 2 2 ~  (3H) ;  1,47t ( J  = 4,5, 1 H ) ;  1 , 8 - 2 , 1 ~  (2H); 1,98d (,I = 6,5, 3H); 3,6 (1H); 3,91, A B -  

C14H15C105 Ber. C 56,3 H 5,l C1 11,9 0 26,8% 
(298,722) Gef. ,, 56,3 ,, 5,4 ,, 11,9 ,, 26,4% 

Die Fraktionen 25-29 liefertcn 2,04 g Dcschloromikrolin (2 ) .  - UV. (Methanol) : 288,5 (3,83). - 
IR. (Methylenchlorid) u.a. Banden bei: 3550, 3450, 1670, 1395. - MS.: 266 (M+, C14H1805), 246, 
233, 201, 189, 169. - NMR. (CDC13, 100 MHz) :  1 , 2 2 ~  (3H); 1,44t ( J  = 4 3 ,  1 H ) ;  1,8-2,2m (2H); 
1,92d ( J  = 6,5, 3I-I); 3,62 (1H); 3,88, AB-System ( J  = 11, 1H) ;  4 br. (ZH, austauschbar): 6 , l s  
(3H);  6,22d ( J  = 14, 1 H ) ;  6 , 3 ~  (113). 

2,4-Dinitro~henylhydvnzo?z ZION Mikrolin. Zur Losung von 100 mg Mikrolin in 4 ml Athano1 wur- 
den 1,6 ml Rcagens (50 ing 2,4-Dinitrophcnylhydrazin/l ml85proz. HaP04) gegeben. Nach 4 Std. 
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bei RT. wurde abfiltriert, gut mit Wasser gewaschen, der Ruckstand in Methylenchlorid aufge- 
nommen und die Losung getrocknet und eingedampft. Der Ruckstand lieferte aus Methylen- 
chlorid/Hexan Kristalle vom Smp. 166-168". - IR .  (Methylenchlorid) u .  a. Banden bei: 3600, 
1620, 1600. 

i41kalische Behandlung u o n  Mikrolin (1 --f 3). 200 tng Mikrolin wurden in 20 ml Methanol ge- 
lost und mit 2~ Natriumhydrogencarbonat versetzt. Nach l Std.  15 Min. bei RT. murde mit 2x 
PIC1 neutralisiert und mit Methylcnchlorid extrahiert. Dei- nach dcrn Trockncn und Eindampfen 
crhaltene Ruckstand wnrdc in Benzol gelost und nach Zugabe von Aktivkohlc kurz aufgekocht, 
filtricrt und i.V. eingecngt. huf  diese Weise wurdc kristallines 3 crlialten, wclches i.H\'. bei 130, 
subliniicrt wurde. Smp. 150--151". - UV. (Methanol) : 278 (4,17). - IR. (Methplcnchlorid) u.a.  
Banden bci: 3550, 2710, 1670. 1595, 1390, 1310, 1070. ~- NUII. (CL>C13, MHz): 1,22s (3H);  
1,47t ( J  = 4,5, 1 I I ) ;  1 , 7 - 2 , 0 3 ~  (ZH); 2,14s (3H);  3 3  ( I H ) ;  3,92 :1U- tcm ( J  = 11, 1 H ) :  
3,85s (ZH, austauschbar); 6,3s (1H). - MS.: 262 (IWk, C14H14<)5), 231, 217, 201. 

Acetylierung zlon 3 ZTA 4. 150 mg 3 wurden in 6 in1 abs. Pyridin und 6 in1 Essigsaui-canh!-driti 
gelost und 18 Std. bei RT. gehalten. Anschliessend i. V. zur Trocknc eingcdampft. Der Ruckstand 
wurde an 10 g Silicagel mit Benzol und Benzol/Essigestcr (:hromatographicrt. Das Wauptprodukt 
lieferte aus Ather/Pentan Kristalle vom Snip. 145-146". - U X J .  (Mcthanol) : 215,5 (4,1), 298,j 
(4,OS). - TK. (Methylcnchlorid) u .a .  Banden bci: 2720, 1740, 1710, 1670, 1.590, 1240. - NMR. 
(CDC13, 100 MHz): 1,38s (313); 1,551 iJ = 5, 1 H ) ;  2,Os (313); 2 , 0 7 ~  ( 3 H ) ;  2,15s (3H) ;  2-2,5w 
(2H); 3,92 (1H); +,I2 AB-System ( J  = ca. 12, 1 H ) ;  7,02s (1H). ~~ MS.:  346 (M+,  C18H1807). 

304, 287, 273, 244. 
Katalylrsche Hydvievuug uon 3 (226 5 ) .  112 mg 3 wurden i n  I0 i i i i  :\tli;inoI in Gcgenwart von 

100 ing Sproz. Pd/C wahrcnd 2 Std. hpdriert. Filtration iibcr Talk untl Eindatnpfen ergabcn 
102 mg die durch prap. TIC. gcreinigt wurden. - IR .  (Mctliylenclilorid) 11. a. 13antlrn hci: 3550, 3400, 
1670, 1620. 

Katalytische Hydvievirzzg UOPL 2 (zu 5 ) .  55 mg 2 wurden wie oben bcschrieben hydriert. Das 
erhaltcne Rohprodukt durch prap. DC. gereinigt. Laut den Spfktraldatcn ( I  R . ,  NMR.) uncl dem 
l-erhalten im DC. (in vcrschiedcncn Laufmitteln), liegt 5 TOI-. 

.4cetylierung u o ~ i  5 (xu 6).  - a) 15 mg 5 (aus 3) wurtlcn in 0,s in1 a h .  l'!.ritlin/Essigsaureaiih~- 
drid 1 : 1 gelijst. S a c h  18 Std. bei RT. wurde i.V. eingccngt und der Iiiiclistand durch prap. DC. 
gercinigt. -- 111. (Methylenchlorid): u.a.  Randcn bci: 1740, 1700, 1680, 1620, 1240. - NMR. (CDCI3, 
100 MFIz): 1 , O t  ( J  = 7, 3H);  1,38s (3H);  1,92s (3H);  2,07s ( 6 H ) ;  3,87 (1H) ;  4 , l  An-Svsteni 
(J  =I 11, I H ) ;  6 , 7 4 ~  (11~) .  

b) 17 mg 5 (aus 2) wurclcn \vie oben bcschricben acctylicrt untl gercinigt. 1,aut den Spcktral- 
datcn (IR., NMK.) und tiein Verlialten in1 DC. (in verscliicdcnen 1,aufinittcln) liegt 6 vor. 

.Acetut uovz MikroZi?i (1 + 7). 42 mg Mikrolin wurden in 3 nil abs. Ilyriclin gelost und niit 2 ml 
Essigsaurcanhydrid versctzt. Nach 18 Std. bei RT. wurde dns Ckniisch i ,  I I V .  eingedampft und 
getrocknet. Der Ruckstand wurde :in 4 g Silicagel niit Dcnzol/Essigestcr chromatographiert. 
Dabci konnte 36 mg cinheitlichcs 7 als farbloses 01 isoliert werden. '. Ulr .  (Methanol) : 226,5 (4,071, 
300,s (3,63). - IR .  (CH2CIZ): i1.a. Randen bci: 1735, 1705, 1670, 161U, 1580, 1240. - NMR. (C,L)C13, 
10031Hz): 1,4s (3H) ;  1,lIc)t ( J  = 5,5, 1H) ;  1,92s ( 3 H ) ;  2,@5d ( J  = 7, 3 H ) ;  2 , l s  (3H); 2,37d x d 
( J = 5 u n d 8 , 5 ,  1 H ) ;  3,97 (1H) ;4 ,06AR-Sys tcm ( J = 1 2 , l H ) ; 7 , 0 8 q  ( , /=7,  l IH) ;7 ,18s  ( l H ) . -  
>!IS.: 382 (M+,  CisH1&107) 340, 323, 309, 298, 280, 707. 

Uekawllung von il/likrolitz mil Trzfluoressigsuzrrc/ Z'riflzroresaigsciz~vi,aiili~i(~i,i~ (1 --f 8 ) .  330 nig 
Mikrolin wurdcn zu 7,6 ml cisgekiihltcin Geniisch von Trifluoressigsaiurr 11nd '~rifluorcssigsaurc- 
anhydrid 1 : 1 gegcbcn. Nach 2,s Std. wurde die Losung i .  HV. eingcclampft und  gctrocltnct. Jhirch 
Rehandeln rnit Mcthylenchlorid/Hcxan erhiclt man votn Riickstand krist allines 8 vom Smp. 
142-144". - T J V  (Methanol): 227,5 (3,93), 293 (4,OS). - TR. (Mcthylc.nchlorit1): u.a.  Handen be1 
3550. 1785, 1720, 1670, 1615, 1580 - NMR (100 MlIz ,  CI)C13): 1,3S.. ( 3 H ) ;  1,69S ( J  = 5, 1 H ) ;  
1 , 9 7 d ~ d ( J = 5 u n d 8 , l H ) ; 2 , 0 2 d ( J = 7 , 3 H ) ; 2 , 3 2 d x d ( , / = 5 u i i d 8 ,  lH) ;3 ,7-4 ,5br . ( lH,  
austauschbar); 4,22s (2H); 6,96q (.I = 7, 1 H ) ;  7 , l s  (11.1). - 31s.: 394 (AT., C I ~ H ~ ~ C I F ~ O ~ )  376, 
360, 341, 267, 235, 156. 

BehmzdZu?Lg zlon 8 nzit %ivth/A'thanoZ (+ 1). 40 mg 8 wurdcn in 20 in1 Xtlianol niit 23 mg Zmk- 
Staub 1 Std. bci RT. geruhrt. Nach Filtration wurdc init 50 in1 Mcthylenclilorid uerdunnt, die 
organische Phase mit Wasser gewaschen, getrocknet und eingcdonipft. I k r  Ruckstand licferte 
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aus Ather/Pentan 12 nig Kristalle voni Snip. 113-114". Dic Idcntitat mit Mikrolin wurde durch 
Spektraldateii (IR.,  NMR.) und Misch-Smp. bewiesen. 

Oxydation uon Mikrolin (1 + 9). 599 mg Mikrolin wurden in 7,5 in1 Essigsaure gelost, auf (1' 
gekuhlt und mit cincr Losung von 400 nig Chronitrioxyd i n  1 nil Wasser und 0,s ml Essigskurc 
vcrsetzt. Nach 1 2  Std. wurde 1 in1 Mcthanol dazugegcben, das Gciiiisch auf Eis gcworfcn und 
anschlicsscnd dic wasserigc Phasc rnit 2 x 100 in1 Essigestcr extrahiert. Die organischc Phasc 
wurde mit Natriurnhydrogciicarbonatliisu~ig und Wasser gcwaschcn, gctrockiict und zur Trocknc: 
cingcdampft. Der Kiicltstand (560 nig) ivurdc an 13 g Silicagcl chromntographicrt. &lit Bcnzol/ 
Essigester 9 : 1 wurdcn 528 mg reincs 9 cluicrt. Zwciinaliges Kristallisicrcn aus Athcr/I'cntan 
liefcrte 336 mg Kristalle vom Snip. 117-118". - UV. (Methanol): 218 (3,84), 274,5 (4,1.5). - IR. 
(Methylenchlorid): u.a.  Banden bci 1785, 174.5, 167.5, 1G1.5, 1585. - KMR. (CDC13, 100 MHz) :  
1,171 ( J  = 5, 11-1); 1,47s ( 3 H ) ;  1,62d x cl (,/ = 5 und 8, 1H) ;  1,97d (,I 1 7, 3 H ) ;  2,3Gd x 11 
( J = 5  und8 ,  113); 4,07 (115); 5,23 All-System (J=11,5, 1 H ) ;  6,17g ( , J=7 ,  1 H ) ;  6,6s (11-1). -- 

Uxydatioiz voiz Deschloronzikrolzn (2 --f 10). 290 nig l)cscliloromilrrolin wurtlen in 25 nil abs. 
Aceton bei 0" geliist und mit 0,49 ml CrQ-Rcagcns nach Jones  versetzt. Kach 5 Min. wurdcn 
0,3 ml Methanol zugcgcbcn, nach weitereti 5 Min. das Gcmiscli au l  Eis gemorfen, niit Methylen- 
chlorid extrahiert, getrocknet und i . V .  cingedampft. Dcr Ruckstand (254 mg) wurdc an 20 g 
Silicagel mit Bcnzol/Essigcster 2 : 1 chroniatographiert : rcincs 10. :\us EssigcsterlHexan liristallc 
vom Smp. 156-158". - UV. (Methanol): 278,s (4,25). - 1K.  (Mcthylcnchlorid): u.a. 13anden 1 x 1  
1785, 1745, 1670, 3635, 1580. -~ NWR. (CJlC13, 100 MIIz):  1 , l l t  ( J  = 5, 111); 1,44s (3H) ;  1,77d 
( J  = 6, 3 H ) ;  1,72-1,81~a (11~1); 2,32d x (1 (,I = 5 untl 8, 1H); 4.07 ( I H ) ;  5 , l X  AH-System (J 
31,5, 1 H ) ;  5,85-6,l (2H) ;  6,13s (1H) .  - (M+, C14H140j). 247, 219, 189, 161, 138. 

Oxydatio$z von 3 Z Z L  11. 130 mg 3 ~ v u  ml Essigsiurc gelijst, niit 5 In1 Jows-Kcagcns 
versetzt und 18 Std. bci KT. stchcn gc ch der Zugabe voii 1 nil 1LIcthanol wurdc clas 
Cemisch auf Eis geworfen und mit Metli ylenchlorid cxtrahicrt. I k r  nnch dcin Trocknen und 
Eindampfen erhaltcnc: Iiiiclistand wurtle a n  3 0 g Silicagel niit Hcnzol/Essigcster chromxtogra- 
phiert: reines 11. Aus Methylenclilorid/Hexan liristalle vom Sinp. 1.58-160'. - UV. (Methmol) : 
273,5 (4 , l l ) .  - 1R. (Methylcnchlorid): u.a.  Banclen bei 2710, 1780, 1740, 1670, 1580. - NM1<. 
(CDC13, 100 MHz): 1.2t (,I = 5, 1 H ) ;  1,47s (313); 1,85d x r i  (J = 5 und 8, 11.1); 2,08s ( 3 H ) ;  
2,33d x d (.I = 5 und 8, 1.H); 4.24 (113); 5,04 >4H-Systcm (,J = 11, 111);  6,47s ( I H ) .  - MS.: 

Natrzumborhyrlrid-lieduktion von Illikrolin (1 - 12). 500 ing Mikrolin ivurclcn i n  LO nil alx.  
Methanol gclijst u n d  bci 0" portionenwcisc mit 320 irig Natriuinborliydricl versctzt. Nadi 30 M i n .  
wurde das Geinisch init 2~ H~SOA vcrsctzt und niit 2 x 200 ml hlcthylenclilorid cxtrahicrt. I)cr 
nach deni Trocknen und Eindampfen erhaltcnc Ruckstand wurdc an 30 g Silicagel niit licnzol/ 
Essigester eluiert. 1las Hauptprodukt licfcrtc aus Methylenchlorid/l-~cxan liristallc voiii Snip.  
78-80". - UV. (Methanol): 223,5 (3,75), 261,s (4,l) .  - IR .  (Nujol):  u.3. Randcn bci 16.50, 1460. ~ 

NMK.(I)MSO, GOMHz): 0 ,65dx  tl ( J  = 3uiid0,  1 H ) ;  1,08br.  ( I  1 1 ) ;  1 , 2 , ~  (311); 1,6-2,11)r. (111); 
1,92d(j=7,3H);3,48.s(311);4,15-5,5.5 (6H, .?HnustauscI ibar) ;0 ,17s( l I I ) ;6 ,78q(~ - 7 , l  I-l).-- 

~~rntriumborhydrid-Redz~ktioiz v o z  9 276 13. 1 g 9 wird in 25 nil  I>ioxan gelost und b c ~  4 ' por- 
tionenweise niit 660 mg Natriumborhydrid vcrsetzt. Nach 30 Min. wui-dc clas (kniisch auf 2 s 
f i z S O 4  geworfcn, init Mcthylenchlorid extrahicrt. Durch Trockncn uncl Eindampfcn dcr organi- 
schen Phase erhielt nian eiiien iiligcn Ruckstand tler an 60 g Silicagel niit fcuchteni ;ither cliro- 
inatographiert murde, wobci nebst 5.5 ing husgangsmatcrial (9) 435 nig rohes 13 eluicrt wurdcn. 
Nach Kristallisation aus  Essigcstcr/Hexan Smp. 154-156". - UV. (Methanol): 234 (4,12). - JR.  
(Methylenchlorid): u.a. Banden bci 3550, 1765, 1740, 1015. - NMR. (CDC.13, 100 M H z ) :  1,031 
( J  = 5, 1 H);  1,2d x d ( J  = 5 u n d 8 , l H ) ;  1,4s (3H); 1,88d (./ : 7, 3 H ;  2,14d x d (.I == 5 und8,  1 H ) ;  
3,92 ( 1 H ) ;  5,18 AB-System ( J  = 11 ,5 ,  11.1); 2,.54,.5 br. ( l H ,  austauschbar); 4,08s ( I H ) ;  5,8y 

Oxydntion von 13 zu 9. 53 nig 13 wurden in 1 ml abs. A\ceton bei 0" gelijst untl mit 0,11 nil 
CrO3-Reagens nach ,[ovzes versetzt. Nach 5 Min. wurdcn 0,3 in1 Methanol zugegcbcn und nach 
weitcren 5 Min. das Geniisch auf Eis gegossen, niit Methylenchlorid extrahiert, gctrocknct und 
eingedampit. Xus dem rolicn Ruckstand crhiclt man mit Athcr/Pentan 30 mg Kristalle vom Smp. 

MS.: 296 (M+,  614H13ClOj), 278, 261, 171, 137, 124. 

260 (M+, C14H12oj), 242, 230, 214, 187, 160. 

MS.: 284 ( I l l + ,  C14H17C104), 266. 

(1 = 7, 1 H ) ;  6,33s (1H). - MS.:  298 (-TI+, C14H1&105), 280, 263, 245, 230. 
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117-118’. Die Identitat init 9 ivurde durch Spcktraldaten (UV.,  IR . ,  XhIli.), DC. (in verschic- 
dencn I~ufn i i t t e ln)  und durch hlisch-Snip. bcwicsen. 

.lcetyZierung von 13 zu  14. Die Losung von 48 ing 13 in 1 tnl abs. Pyridin und 1 nil Essigsaurc- 
anhytlritl wurdc 18 Std. bei RT. stehen gelasscn. Iler nach Eindainpfen i. V. crhaltene Kuckstand 
kristallisicrt am ~~cthylenchlorid/Hexan, Sinp. 143-145”. - IIi. (ilIethylenclilorid) : t i .  a. Banden 
Lei 1780, 1740, 1630, 1240. - -  NMK. (CDC13, 100 MHz) :  1,0t  ( J  = 5, 1 H ) ;  1 , 3 d  x ct ( J  = 5 und 8,  
111) ;  1,37s (3H); 1,86d (,/ = 6,5, 3 1 i ) ;  2 , 1 7 d x d  ( J  = 5 u n d  8, I H ) ;  1,17s (3€1);  3,92 (1H);  
.i,l4 .-1l~-Systeiii ( J  = 11,.5, 1 H); 5,459n ( J  = 1,s und 2, 11-1); 5,Sy (,/ =: 7, 111); 6,13d (,/ = 2 ,  

A’cduktio,w voiz 9 nzif %iah/Eisessig z u  15. 150 nig 9 wurtlcn ii i i t  3 nil OOproz. Essigsaiure geliist, 
init 20 nig Zinkstaub vcrsctzt, hci 20” wahrend 2 Std. gcriihrt. Nach Zugabc von 50 1111 Essigcstcr 
wirtlc filtricrt, init Natriumhydrogcncarbonatlijsung untl ]nit Wasscr gewaschen, iibcr Natriunl- 
sullat gctrocknct und cingcdanipft. Die 140 rng Riickstancl wurdcn a n  0 g Silicagel mit lknzoli  
Essigcstcr 95 : 5 chroniatographiert : rcincs 15, das aus Athcr/Pcntnn I<ristallc vom Snip. 130-132 
licfertc. - C1.. (Methanol) : 203 (1,66). - IR. (Methylenchlorid) : LI. a. Banden bei 1780, 17.50, 1705. ~~ 

SMK. (CIXIs ,  1 0 0 M H z ) :  1,2t  ( J  = 5 ,  11-1); 1,43s (3H); 1,Xd ( j  = 6,5, 3 H ) ;  1 , 9 7 d x d  (J : 5 
uncl 8, 1 H ) ;  2 ,2d  x d ( J  = 5 uncl 8, 1 H ) ;  2,87d ( J  = 1 &I); 3,85-4,2nz (2H);  3,97 (lH); 5,15 

217, 167. 
BeWccvtlZziizg voiz 9 mit /3-Pl~e?l)iZiitl~yZanzill (+ 16). 296 nig 9 n-ui-den in 7 ml abs. Methanol gc- 

lijst untl niit 270 rng iR-l’hcnylathylamiri in 2,5 nil abs. Methanol versctzt. X:ich 75 hlin. bci 40 
ii;tcli 1K.  LTmsatz vollstandig. Nach Eindampfen Linter vcrinindcrtcni 1)ruclc wurdc der Riick- 
stand an 10 g Iiiesclgcl mit Chloroform/Mcthanol 99 : 1 cliromatogral,hiei-t : LO:! ing rcines 16. 
I ’V.  (Methanol) : 208 (1,209). 250 (3,383). - I l i .  (~Ietliylcnchlorid) : u .  a. I?antlcn h i  3400, 176.7, 
1705, 1675. -- NMK. (CUC13, 1003l11z): 1,24d (31-1); 1,32s (311);  1,3172 (1 14); 2,15wz (1H); 2,5 
( 1 H ) ;  2,9t (211); 3,3q (1 H ) ;  3,7-4,2 (6H); 4,2L5,3 br. (1H austauschhar); 7,25 ( S H ) .  - 

, C ~ ~ H z & I W O 5 ) ,  355, 326 (417 - I’hCHz), 282 (326 - (:01), 260, 245, 232, 217, 203. 

1H). 

. - l U - S y ~ t c ~ i ~  (,I = 11,5, 111);  7,13q ( J  == 6,5, 111). - . :  298 (M+, C I ~ H L ~ C I O ~ ) ,  280, 263, 245, 

l i u t n l ~ f i s c h e  Hjdrierzwg voiz 9 (m 17, 18 ziizd 19). I>ic L. ung YOU 10.7 mg 9 in 12 i i iI  Athano1 
\vurdc in (kgcnwart von 10.S nig 5proz. I’tl/C 2 Std.  hydriert. litration iibcr Talk untl Eindampfen 
c,rgabcn 100 tng Kiickstand (3 liomponentcn), der an 5 g Silicagel niit IScnzol chromatographicrt 
wurtlc: 50 nig 17; aus Athcr/F‘cntan Iirislrtllc voiii Snip. 99--100’. ~ [‘I.. (hlcthanol): 289 (1,75). - 
TK. (Methylrnchlorid): u.a.  Randcn bei 1775, 1740, 1705. - NMII. ((,l)Cl:j,  100 M H z )  : 0,95t  ( J  = 
6,.5, S l i ) ;  1,25f (.I : 2,5, 1 H ) ;  1,4.5~ ( 3 H ) ;  1,3-1,8m (4H);  2,05t (,/ =- 2 2 t1) ; 2,56d x il ( J  = 

1 0 , 5  und 5,.7, 1 IH) ; 2 , 2 3 3 ~ ~  (1 H) ; 3,591 (,/ = 10,5, 1 H) ; 3,96 (1 H )  ; 5,16.4 19- stem (,I =- 11,.5, 1 H ) . -  

Mi t  Ucnzol/Essigc.stcr 9:  1 wurdcn 17 mg 18 isolicrt. .\us ~~tlici-/I’c~ntaii lir-istallc vom Stnp. 
133-1 35’. - 1 I<. (Mcthylcnchlorid) : 11. a. 13andeil bci 3600, 1760. 1740. - NMR. (CDC13, 100 MHz) : 
0,94t  ( J  = 7,.i, 3 H ) ;  0,85-l,lnz (1H); 1 ,13dx  d ( J  :== 5 und 7,5, 111) ;  1,36s (311); 1 , 2 5 2  br. 
(413); 1,hOd x d ( J  = 7,s und 5, 111);  2,05d x d ( J  = 2 und 10, 1 H ) ;  2,9d x d ( j  = 5,5 und 10, 
l t l ) ;  2 , 5 5 3  br. (111); 3 , 3 2 d x  d (,I = 2 und 10, 1 H ) ;  3,82 ( 1 H ) ;  5,12 .IN-Systcni (J = ll,.i, 
I H) .  -. MS.:  268 ( M k ,  C14H~oO5), 250, 239, 22.5, 171, 153. 

>l i t  Bcnzol/Essigester 0 :  1 wurdcn 18 ing 19 isoliert, die :tiis hletli~lcnchlorid/ Hexan liristalle 
voin Snip. 124-126” crgcbcn. - 1R. (Mctliylenchlorid) : 11. a .  Bander 1)ei 35 0, 1760, 173.5. - NMR. 

3,27d x d [,I = 10 uncl 2 .  1 H ) ;  3,84 (1H) ;  5,12 AH-System (,J = 11,5, 111). - IRIS.: 268 (A[+, 
(‘14tlz&), 250, 225, 208. 

Oxydation von 19 zu  17. 55 mg 19 wurden in 5 nil abs. Aceton bci 0 rnit 0,S nil CrQ-Reagens 
iiach Jones versctzt. Nach 15 Min. wurdc das Gemisch \vie iiblich mit Methanol wid U’asser ver- 
sctzt, init Methylenchlorid cxtrahicrt, gctrocknct und i. T’. cingedampft. I k r  Riickstand licfertc 
atis A&thcr/€’eiitan 25 nig liristalle vom Snip. 95-97”. Die Identitiit niit 17 wurde durcli Spcktral- 
tlatcn ( I  R., NMK., %IS.), 1 X .  (in vcrschicdencn Lautmittcln) und dui-ch Misch-Smp. bewiesen. 

Oxydatioiz von 18 z zb  20. 150 mg 18 wurdcn in 5 ml abs. Aceton bci 0’ gclost und niit 0.5 ml 
C‘rO3-Keagcns nach J o n e s  versctzt. Nach 5 Min. wurden 0,5 ml Methanol zugegeben und nach 
wcitercn 10 Min. das Gemisch init Wasser vcrsctzt und niit hlcthylenchlorid cxtrahicrt. Der 
riach dcni Trocknen und Eindampfen crhaltcnc Riickstantl wurde an 3 g Silicagcl mit Renzol/ 

\ IS . :  266 (,If‘, 6 1 j l I j 8 0 5 ) ,  248, 238, 208, 193. 

100 M I i z ) :  0.93t ( J  = 7, 3 1 t ) ;  1,3Ss (3H) ;  1,9d x d ( J  =- S un t l  , 1 H ) ;  2--2,75m (3H); 
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Essigester 99 : 1 chromatographicrt. Es wurdc reincs 20 isolicrt, das aus Athcr/€'entan 85 ing 
Kristalle voni Smp. 71-72" liefertc. - UV. (Methanol) : 293 (1,62). - I R .  (Mcthplenchlorid) : u.  a.  
Banden bei 1770, 1735, 1700. - NMR. (CDC1$F3COOL), 100 MHz): 0,95t ( J  = 6,5, 3 H ) ;  1.441 
( J  = 5, 1H) ;  1,25-2 br. (4H) ;  1,5s (3H);  2,17d x d ( J  = 8 und 5, 1H) ;  2,4d x d ( J  = 8 und 5, 
1H); 2,65dX d ( J  = 12,5 und 3, 1H) ;  3 , lm  ( J  = 8 und 3 ,  1 H ) ;  4 , 0 d x  d (J  = 8 und 12,5, 1I-T); 
4,08 (I H) ; 521 AB-System ( J  = 11,5, 1 H).  - NS. : 266 (M-t-, C14H1805), 248, 238, 208, 193, 165. 

~~atriumborhydrid-Reduktion von 20 i u  21. SO nig 20 wurdcn in 2 in1 abs. Methanol gelost und 
mit 30 mg Natriumborhydrid, gelost in abs. Methanol, versetzt. Nach 10 Min. wurde das Geniisch 
mit 2 N  HCl angesauert und rnit Methylcnchlorid extrahicrt. Ucr nach dcm Trockncn und Ein- 
dampfen erhaltene Ruckstand liefcrtc aus Mcthylcnchlorid/Hexan 42 mg Kristalle vom Snip. 
110-111". - IR .  (Mcthylcnchlorid) : u. a. Handen bci 3600, 1770, 1740. - NMR. (CDCIs, 100 MHz) : 
0,83t ( J  = 5, 1 H ) ;  0,91t (,I = 6,5, 3 H ) ;  1,28d x d ( J  := 8 und 5, 1 H ) ;  1,38s (3H) ;  1,97d x d 
( J  = 8 und 5, 1 H ) ;  2,5m (1H);  3,81 (1 I i ) ;  5.08 AB-System ( J  = 11,5, 1H) ;  4,83d x d ( J  = 10 
und 4, 1 H).  - MS.: 268 (Jf+, C 1 4 H 2 0 0 5 ) ,  250, 225, 208, 171. 

iVatriirmborhydrid-Reduktion uon 17 zu 22. 48 nig 17 wurden in 4 ml abs. Methanol gelost und 
bei 0" mit 35 mg Natriumborhydrid versetzt. Nach 15 Min. wurde die Losung niit 2~ HCI angc- 
sauert und mit Mcthylenchlorid extrahiert. Der nach dem Trocknen und Eindampfen crhaltenc 
Riickstand (46 mg) licferte nach 2nialigcr Kristallisation aus AtherlPentan 28 nig Kristallc voni 
Smp. 121-122". - IR. (Methylenchlorid): u.a.  Bandcn bei 3600, 1770, 1740. - NMR. (CDC13, 
100 MHz):  0,77t ( J  = 5, 1H); 0,92t ( J  = 6,5, 3H) ;  1 , 2 d x  d ( J  = 5 und 8, 1 H ) ;  1,38s (3I-T); 
1,25-1,8nz (4H);  1,95d x d ( J  = 5 und 8, 1H) ;  2,055 (1€I, austauschbar); 2,05d x d ( J  = 10,5 
und 5,5, 1 H ) ;  2,25d x d ( J  = 10,5 und 1,5, 111);  2 , 8 m  (1H); 3,83 (1H) ;  5,12 AD-Systcm (,I = 

11,5, 1 H ) ;  4,65d x d (1 = 5,s und 1,5, 1H) .  - MS.: 268 (M+, c141120@,), 250, 225, 208. 
Oxydalzon von 21 zu 20. 25 mg 21 wurdcn in 0,5 in1 abs. Aceton bei 0" gelost und niit 0,2 ml 

CrO3-Reagens nach Jones versetzt. Nach 5 Min. wurdcn 0,2 m l  illethanol zugegebcn, nach wcitc- 
ren 10 Min. rnit Wasser zersctzt und mit Mcthylenchlorid cxtrahiert. Dcr nach clcm Trocknen 
und Eindampfen erhaltene Ruckstand licfcrtc aus  Ather/Pentan liristalle voin Smp. 71-72". 
Die Identitat mit 20 wurdc durch Spcktraldatcn (IR, ,  NMR.), DC. (in vcrschicdcncn Laufmitteln) 
und durch Misch-Smp. bewiescn. 

Oxydalion von 22 zu 17. 70 mg 22 wurden in 3 nil abs. Aceton bci 0" gelost und mit 0,23 nil 
CrOs-Reagens nach Jones versetzt. Nach 15 Min. wurde das Gemisch wic ublich mit nIcthanol 
und Wasser versetzt und mit Methylenchlorid cxtrahiert. Die 70 nig Riickstand lieferten ails 
ffther/Pcntan 39 mg Kristalle vom Smp. 99-100O. Die Identitat mit 17 wurdc durch Spektral- 
daten (IR., NMR.), DC. (in verschiedenen Laufmittcln) und Misch-Smp. bcmicsen. 

Acetylieruizg von 18 zu 23. 50 mg 18 wurden in 1 ml abs. Pyridin und 1 nil Essigsaurcnnhydr~d 
gelost. Nach 18 Std.  bci 20" wwrde i.1'. eingcengt. Der Ruckstand wurclc durch prap. DC. gem-  
nigt. - IR. (Mcthylenchlorid) : u.a. Bnnden bei 1775, 1740, 1240. - NMR. (CDC13, 100 MHz)  : 
0,95t (J  = 7, 3H) ;  1,02t ( J  = 5, 1 H ) ;  1 ,18dx  d ( J  = 5 und 8, I H ) ;  1,37s (3H); I,%-1,65 br. 
(2H); 1,88nz ( J  = 14, 2 und 2, 1H) ;  1,93dx d ( J  = 5 und 8, 1 H ) ;  2,13s (313); 2,7m (.I = 
6,5, 6,5, 6,5 und 2, 1H) ;  3,08112 (,I = 11, 14 und 6,5, 1 H ) ;  3.83 (1H) ;  5,15 AR-System ( J  = 

115, I H ) ;  4,57d x d ( J  = 11 und 2, 1H).  - MS.: 310 (M+,  C ~ O H ~ ~ ( > G ) ,  281, 250, 237, 136. 
AcetyEierung ~101% 21 zzd 24. 39 Ing 21 wurdcn in 0,5 ml abs. Pyridin und 0,5 ml Essigsiiurc- 

anhydrid gelost. Nach 20 Std. bei RT. wurde i.V. eingecngt. Der Ruckstand wurde an 1 g Silicagel 
Init Benzol/Essigcstcr 95 : 5 chromatographiert. Man erhielt sornit 29 mg cinhcitlichcs 24, die 
aus Mcthylcnchlorid/Hcxan 21 mg ICristalle voin Snip. 79-80" licferten. - 1R. (Methylcnchlorid) : 
u.a.  Banden bei 1775, 1740, 1240. - NMR. (CI>CI3, 100 MHz) :  0 , 8 S t  (J  = 5 ,  1 H ) ;  0.8Xt ( J  : 6, 
3 H ) ;  1,16d x d ( J  = 5 und 8, 1 H ) ;  1,37s (3H);  1,98d x d ( J  = 5 und 8, 1 H ) ;  2.03s (3H) ;  2,57ni 
(1H);  3,83 (1H); 5,13 AB-Systcm ( J  = 11, 1 H ) ;  5 ,84dx d ( J  = 10 und 4, 1H) .  - MS.: 310 
(Mf, Ci6Hzz'&), 281, 268, 250, 237, 220. 

Acetylierung zlotz 19 z u  25. 54 mg 19 wurdcn in 1 1111 abs. Pyridin und 1 ml Essigsiiurcanhydrid 
gciost und 18 Std. bei RT. gehalten. Xach dem Einengen i. V. erhiclt man 67 mg Rohprodukt, dic 
aus Ather/Pentan kristallisicrt wurden. Sinp. 93-94". - IR .  (Methylenchlorid) : u .  a. Bandcn bci 

( J  = 8 und 5, 1 H ) ;  1,35s (3H);  1,19-1,75m (4H);  1,93dx d ( J  = 5 und 8, 1 H ) ;  2, l I .s  (3H) ;  
2,4-2,9m (ZH); 3.83 (1H); 5,11 AB-System ( J  = 11,5, 1H) ;  4,54d x d ( J  = 10,5 und 1,5, 1H).  - 
MS.: 310 (M+,  281, 268, 251, 237, 206, 190. 

1775, 1730, 1240. - NMR. (CDC13, 100 MHz) :  0,9t ( J  = 7, 3 H ) ;  0,98t ( J  = 5, 1 H ) ;  1,19d X d 
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,4ce/yZicrtmg U O I Z  22 zu 26. 56 ing 22 wurden in 1 in1 abs. I’yridin und 1 ml Essigsiureanhydrid 
Kclost. Nach 20 Std. bei RT. wurde i.V. eingeengt. Der Riickstand wurdc clurch praip. DC. ge- 
rcinigt. -- IR. (Methylenchlorid) : u.a. Randen bei 1770, 1740, 1235. -- NRIR. (CGDG, 100 RIHz) : 
0,73t (1 = 6, 3 H ) ;  0,81s ( 3 H ) ;  1,0-1,4m ( 5 H ) ;  l ,56s ( 3 H ) ;  1 ,73dx  d (,I 4,5 und 8, 1 H ) ;  
2-2,6m (3H) ;  3,45 ( IH) ;  4,9 AB-System ( J  = 11,.5, 11-1); 6,33d x r l  (./ = .5 untl 1,5, 111). 

ICnfaZytische Hydrierung vo1c 10 ztd 17 uiid 18. 56 mg 9 wurden in 0 nil :ithano1 in Gcgenwart 
\ o n  5 0  mg .iproz. P d / C  wahrend 20 A h .  hydriert. Filtration iilxr Talk nnd Eindampfen crgabcn 
52 m g ,  (lie an  2 g Silicagcl mit  T3cnzol/Essigcstcr 95 : 5 chi-oinatograi)hicrt .ivnrdcn. l h e  reinr 
1 1aul)tkoiiiponcnte licferte aus Ather/Pentan I<ristallc \-on1 S m p .  OX- 100 . I)ic Identitat von 17 
wurde durch Spektraldatcn (IK., NILIR.), DC. (in verschiedencn 1,aufmittcln) und durch Misch- 
Smp. Iicwicsen. 

th~-Icnclilorid/FIcxan 6 nig Kristalle voni Smp. 133-134 lirfcrtcn. Laul IIZ. iind h l ~ s c h - S i ~ ~ p .  
1i:F;t 18 \-or. 

Kntalytirrke Hydriei,if,ig uoit 11 ZZL  17. 1)ic 1.iisung von 31 nrg 11 in 5 nil :ithano1 wnrde in 
Gcgeiiwart \-on 20 m g  5proz. PdjC 20 Min. hydricrt. Filtration ii1Jc.r ‘rdk i ind €<indampfen er- 
gabcn 31 mg, the an 1 g Silicagcl chroniatographicrt ~rurtlcn.  l k i s  Il;tuptpi-odulrt lronnte niit 
&~lzOl eluiert (14 nig) und aus A4ther/Pcntan kristnllisicrt u crtlt~ii. S ~ n p .  98-100”. llie Identitiit 
m.t 17 \vurdc durch Spektraldatcn ([It , SMR.,  XIS.), 1)C. (in v,~schictlvnc~n Laufniitteln) nnd 
durch Misch-Smp. bcwiescn. 

ICufnI-ytische H$rierz,vig u o ~ z  15 E Z /  20. 27 iiig 15 \rurden in  4 in1 a \ x .  LAtI~:tnoI in (kgenwart 
v;)n 22 nig Sproz. I’d/C wahrcnd 1 Std. Irytlricrt. Nach I’iltration iilicr ‘1‘:ilk und Eindanipfen 
wirdc  dcr  Riickstand aus .kther/I’cutaii liristallisiert. Es licgl 20 WI-, \ras tlui-cli 1R.- untl NMR: 
Spr ktrcn und durch 3lisch-Smp. lx\vicscn n-urdc. 

Oxydnlioit uoiz l l i kvo l i i z  x 27 wzd 28. Einc Losung \-on 2 fi Miki-olin in 1lNl 1 n I  I1NO:>/HzO 1 :1 
\\ iirclc. 1intc.r Iiiickfluss gckocht, nnschlic3sscnd i .  1.. znr Trocknc c~iiigctl;i~iipft. 1 )cr Riickstand 
I\ urtlrx in  \l’nsscr untl ;tnschlicsscnd in Mctlianol jc 2 x aufgcmommcri u n t l  cingc:danipft. I)ic so- 
n i i t  er1i;iltcn~n 1,2 g (gelbcs 01) wurden in Methanol gelcist r i n d  1)vi o niit ciner kthcrisclien 
I )i;tzonit.thanliisung behandelt . Xach 10 Min. wurdc  das 1,iisungsniitlc.l \ 01-siclitig abgeclainpit 
unti tlcr Ruckstand an 10 g Silicagcl chromatographicrt. Mit U~:nzol /Ess ig~~s te i~  0 :  1 und 8 :  2 wnr- 
den 2 einlicitliche Verbintlungen eluicrt : 

27 licfcrt aus  Bcnzol liristalle \-on1 Snip. 107-108 , [x jg  =- + 13,s‘’ (c = 1,016, Chloroform). - 
I R .  (hIcthylcnchlorid): u.a. Handcn lit-i 3550, 1780, 1730, 1220. ~ NMIZ. (CLX 
(313); 3,38s ( IF I ,  austauschbar); 3,551 ( , I  = 9, 1 H ) ;  3,8s (3t-i); 4,45dx d (,/ = 9 untl 3,5, 211). 

28, farhloses ijl. - IIZ. (1Llethylcticlilorid): u . a .  Handcn Iiei 3600, 37SIJ, 1720.  - S M R .  (DMSO, 
lOlJ31Hz):1,23s(3H); l , 5 t ( J = 5 ,  l I - T ) ; 1 , 7 7 d x d ( , ~ - ~ u n t l 8 , 1 M ) ; 2 , 6 1 i l x ( i ( , J - 5 u n d 8 ) ;  
3,47d ( ,I  = 5, 2 H ) ;  3,67s (3H) ;  5,231 ( J  = 5, l l € ,  austauschbar). 

.-1ceiylievzing lion 27 z u  29. 22 nig 27 xvurdcn in 0,5 nil a h .  l>yridin untl 0,5 nil Essigsiure- 
nnhydrid ubcr Pirtcht b-i R T .  stehcn gelassen. Nach 16 S l d .  \rurdc i. V. cingcclanipft ; nian erhiclt 
22 in,- cinheitlichcs b l .  - I R .  (Mcthylcnchloricl): 11. a. Bmtlcn bci 1785, 1710, 1240. - YMR. (CDCIs, 
10OhZHz): 1,48s (3H); 2,l.is (3H); 3,78s (3H); 4,03t (,I = 9,5, l€ i ) ;  4,.52tl x d (,I - 9,5 und4,.i, 

ArctvZievzcizg uon 28 ZZI 30. 19 nig 28 wurden in 1 nil a h .  I’yi-icliii n n t l  1 n i l  Essigs~iircaii l iydri~ 
iibcr Kacht bci RT. stehen gelassen. Yach Clem Eindarnpfen und Ti-ockncm i.1.. erliiclt iiian 22 mg 
cinhcitliches Produkt. [a j ,  = - 59,9“ (c 1,125, CHC13). ~- 111. (~ l e th~ lench lo r id ) :  u.a. Randen 
Iwi 1780, 1740, 1240. - NMR. (CDC13, 100 M H z ) :  1,4s (31H); 1,431 ( J  = 3 ,  1 W ) ;  1,9Xd x d ( J  = 5 
nntl 8, 1 H ) ;  2,07s (3H); 2,55t3 x d ( J  = i und 8, 1 H ) ;  3,81s (3H); 4,2s ( 2 H ) .  

I l i t  Benzol/Essigestcr 90 : 10 \\-urdcn 12 ing einer wcitcren Koii-.poncntc isolic.1-1, ( 

216 ( M + ,  C & 1 ~ 0 ~ ) ,  185, 174, 169, 156, 130. 
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