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der Helvetica Chimica Acta

Teil 11
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1. Einfiihrung. — Seit der ersten Ausgabe der Helvetica Chimica Acta zieht sich eine
Duftspur durch alle ihre Jahrginge, die bis zur Gegenwart reicht und auch in Zukunft
nicht zu versiegen droht. In der Tat sind in dieser Zeitschrift bedeutende Entdeckungen
der modernen Riechstoff-Chemie dokumentiert, die in einem gewissen Zusammenhang
mit der Entwicklung der Terpen-Chemie stehen.

Die wissenschaftlichen Pioniere dieses damals bereits hochentwickelten und systema-
tisch betriebenen Zweiges der organischen Chemie waren 1918 verstummt und das hohe
Forschungsniveau der Riechstoff-Industrie, besonders in Deutschland und in Frank-
reich, hatte unter den ungliickseligen Ereignissen des 1. Weltkrieges gelitten. Ganz unauf-
fillig sprangen zwei zufillig beide in Genf domizilierte und kurz vor der Jahrhundert-
wende (1895) mit dusserst bescheidenen Mitteln gegriindete Firmen in die Liicke. Gegen
die etablierte schwergewichtige Konkurrenz im iibrigen Europa und in den USA, denen
sie wirtschaftlich als ‘quantité négligeable’ gegeniiberstanden, setzten sie bewusst als
strategisches Mittel zum erfolgreichen FEintritt in diese Doméne auf gezielte intensive
Forschung. Nach 75jdhrigem wissenschaftlichem und technischem Bemiihen verfiigt die
einheimische Riechstoff-Industrie heute zusammen iiber etwa 15% an Marktanteilen des
Welthandels, was die Schweiz zum wichtigsten Produzenten fiir Riechstoffe und Aromen
in der Welt macht, gemessen an der Anzahl ihrer Bevilkerung. Diese Zahl gewinnt noch
mehr an Glanz, wenn man bedenkt, dass 98% der produzierten Giiter in alle Erdteile
exportiert werden. Moglich wurde diese Leistung durch eine intensive Grundlagenfor-
schung an unseren Universititen und die exemplarische Zusammenarbeit mit der ein-
schldgigen Industrie.

In einem fragmentarischen Riickblick soll daher versucht werden, die ‘Highlights’ der
Forschung in ausgewihlten Kapiteln zu dokumentieren. Dariiber hinaus hat sich der
Referent zum Ziel gesetzt, das Curriculum vitae einiger in dieser Zeitschrift aus der Taufe
gehobenen Riechstoffe und Aromen bis zum heutigen Stand zu verfolgen und ihre
wirtschaftliche Bedeutung als Parfiumerie-Rohstoff hervorzuheben.

2. Mono- und Sesquiterpene. — Leopold Ruzicka erdffnete die Terpen-Chemie bereits
im ersten Heft dieser Zeitschrift mit einer Untersuchung iiber die Camphen-Umlagerung,
wofiir er zum ersten Mal den Namen Wagner-Umlagerung vorgeschlagen hat. Als
Zwischenprodukt wihrend der Dehydratisierungsreaktion von Methylborneol (1) und
Methylfenchol (2), die zu einem Gemisch von Methylcamphen (4) und Methylfenchen (5)
fiihrt, postulierte er als Zwischenstufe ein Tricyclen der Formel 3 [1]. Die Bestitigung

) Teil 11: in Vorbereitung.
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seiner Hypothese glaubte Ruzicka durch die entsprechende Uberfiihrung der vier nor-
Monoterpen-alkohole Santenol (6), Camphenilol (7), - bzw. f-Fenchocamphenol (8
bzw. 9) in ihr gemeinsames Endprodukt, das natiirlich vorkommende Santen (10), gefun-
den zu haben. In diesem besonderen Fall sollten nach seiner Meinung Dreiring-Bildung
und Offnung synchron verlaufen [2]. Tricyclen erwies sich jedoch nach P. Lipp und H.
Meerwein als eine stabile Verbindung. Dariiber hinaus schlug Meerwein eine unsymme-
trische Carbo-Kation-Zwischenstufe bei diesem Prozess vor. Seither hat man es mit der
Wagner-Meerwein-Umlagerung zu tun,

Hans Rupe mit seinen Basler Mitarbeitern erschien ebenfalls in der ersten Ausgabe
der HCA mit zwei Beitrdgen iliber Derivate des Camphers [3] [4]. Wahrend der niachsten
15 Jahre beschiftigte sich dieser Arbeitskreis besonders mit dem Phinomen des Circular-

Fig. 1
Zur Konstitution und Molekelgrisse der Oxycampher
von P. Karrer und Norltaka Takashima.
(26, III. 25.)

Der Methylither des a-Oxycamphers zeigt, entgegen dem Campher
selbst, keinen ausgesprochenen Geruch. Dies ist auffallend und be-
wegte uns dazu, die Verbindung auf ihre Molekulargriésse zu priifen.
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dichroismus terpenoider Verbindungen. Auf dem Riechstoff-Gebiet hatte der Name
Rupe bereits einen guten Klang, denn schon im Jahre 1900 priigte er gemeinsam mit Kar/
v. Majewski den bis heute giiltigen Begriff der osmophoren Gruppe als des geruchstragen-
den funktionellen Elements eines Duftstoffes.

Campher beschéftigte auch den jungen Paul Karrer, der sich mit Problemen von
Struktur und Aktivitdt beim Geruch auseinanderzusetzen begann (Fig. 1) [5].

P

Hans Rupe Leopold Ruzicka

Irrtiimlicherweise nahm er fiir & -Oxycampher und seinen Methyl-ether die Formeln
IV bzw. V (Fig. 1) an. 55 Jahre spéter fand die olfaktorische Beobachtung Karrers ihre
molekulare Erkliarung durch die ‘bifunctional unit rule’ [6]. Danach muss dem o -Oxy-
campher I ein Geruch zugeordnet werden, wihrend der Keto-ether Il auf Grund von zwei
Proton-Akzeptor-Einheiten geruchslos sein sollte (s. Kap. 7 in Teil II).

Im Rahmen einer sehr fruchtbaren Zusammenarbeit zwischen Ruzicka und der Gen-
fer Riechstoff-Firma Naef & Cie, die im Jahre 1921 begann und erst 55 Jahre spiter mit
seinem Tode endete, 18ste er sehr rasch seine erste Aufgabe, indem er die Struktur des
Nerolidols (11) aufklirte. Gemiss Schema I gelang dies in einfacher Weise durch Uber-
filhrung des tertidren Sesquiterpen-alkohols 11 in das seit 1913 durch M. Kerschbaum
bekannte Farnesol (12) und Farnesal (13) [7]. Die Elementaranalyse des Semicarbazons
entschied iiber die Bruttoformel des Sesquiterpen-aldehyds 13, was ein Ausschnitt aus
Ruzickas Laborjournal dokumentiert (Fig. 2). Die Totalsynthese von (+)-Nerolidol (11)
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[8] wurde nach dem gleichen Prinzip wie diejenige des Linalools [9] durchgefiihrt. Man
brauchte nur f-Methylheptenon durch Geranylaceton (14) auszutauschen. Wihrend
optisch aktives Linalool damals aus japanischem und chinesischem Campher-Ol, mexi-
kanischem Linaloeholz-Ol und besonders brasilianischem Rosenholz-Ol zuginglich war,
bedeutete Ruzickas Nerolidol-Synthese den einzigen technischen Zugang zu den drei
Sesquiterpen-Verbindungen 11-13 bis Y.-R. Naves die etherischen Ole von Myrocarpus
frondosus und M. fastigiatus als reiche Quelle fiir (+)-Nerolidol entdeckte [10]. Nerolidol
(11), Farnesol (12) und Farnesal (13) gehoren zum riechenden Prinzip vieler Bliitenole
und werden bis heute als bedeutende Ingredienzien der gehobenen Parfiimerie angesehen.
Erstmals in der Geschichte der Parfiimerie wurden mit den beiden Alkoholen 11 und 12
synthetische Sesquiterpen-Derivate eingesetzt. Sie lieferten ndmlich die Basis fiir die
klassischen Kreationen Je reviens (Worth 1932) und Fleurs de Rocaille (Caron 1933).

Ruzicka hatte sich auf seinen Einstieg in die Riechstoff-Chemie sehr sorgfiltig vorbe-
reitet. Als Zeugnis dafiir hinterldsst er die im Jahre 1920 in der Chemiker-Zeitung erschie-
nene Arbeit iiber: ‘Die Grundlagen der Geruchschemie’, in der er neben Problemen von
Struktur-Aktivitit-Bezichungen auch bereits ein biochemisches Konzept fiir den Mecha-
nismus der Olfaktion entwickelt. Sein klares Bekenntnis zu den Geruchsstoffen legte
Ruzicka in seinem Riickblick ‘Rolle der Riechstoffe in meinem Lebenswerk’ [44] als
84jihriger ab. Uber seine Zusammenarbeit mit der Genfer Riechstoff-Firma schreibt er
dort: ‘Es begann nun die beste und angenehmste Periode meines chemischen Lebenswer-
kes..”

Ruzicka hatte sich bereits seit 1920 den bicyclischen Sesquiterpenen verschrieben. Er
erkannte Dehydrierungsmethoden als geeignete Mittel zur Strukturaufklirung cyclischer
Sesquiterpene, die in der Folge zur Aufklirung verschiedener Grundgeriiste fiihren
sollten. So liessen sich die damals strukturell unbekannten Cadinene durch Uberfiihrung
in das substituierte Naphthalin-Derivat Cadalin erkennen [11-14], wihrend Eudesmol
und Selinen Eudalin lieferten (Fig.3) [15]. Die Struktur der aromatischen Derivate
konnten durch Synthese belegt werden [15] [16].

Das Erkennen des C-Skeletts wurde durch Otto Wallachs monoterpenoide Isopren-
Regel aus dem Jahre 1887 gefordert, die Ruzicka konsequent auf die Sesquiterpene und
Polyterpene ubertrug [12] [15].

So wurde das aus dem Copaivabalsam stammende Cadinen (15) [11] bis auf die Lage
der (C=C)-Bindungen geklirt [14]. Das Erkennen dieses Details jedoch blieb W.P.
Campbellund D. M. Soffer 1942 vorbehalten.

Die Isopren-Regel weist Ruzicka den Weg fur die Position der anguldren Me-Gruppe,
die bei der Dehydrierung von o - und -Selinen (16 bzw. 17) zum Edualin verlorengeht
[16]. Ein chemischer Abbau der beiden Kohlenwasserstoffe, die dem riechenden Prinzip
des Selleriesamen-Ols angehoren, sicherte diese Vermutung [17]. Die Bildung eines C,;-
Diketons durch Ozonolyse legte namlich die beiden (C=C)-Bindungen in 17 fest. Mit der
Uberfithrung von -Eudesmol (20) aus Eucalyptus-Ol in das Gemisch der drei doppel-
bindungsisomeren Selinene 16-18, sowie nach weiteren Abbau-Versuchen galt die Struk-
tur des so hdufig in der Natur anzutreffenden tertidren Sesquiterpen-alkohols 20 als
gesichert [18]. Dennoch traten im Zusammenhang mit der Isopren-Regel Zweifel an der
Struktur der Abbau-Siuren des «-Eudesmols auf, die erst 16 Jahre spiter eindeutig im
Sinne der Formel 19 geklirt werden konnten [19]. Mit der Bestimmung der absoluten
Konfiguration von 20 durch B. Riniker, J. Kalvoda, D. Arigoni, A. Fiirst, O. Jeger, A. M.
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Fig.3
Héhere Terpenverbindungen VII?Y).
Konstitution des Eudalins, des Selinens und des o-Santalens.
Das Kohlenstoffgeriist der Sesquiterpene
L. Ruzicka und M. Stoll.
(4. X, 22,)
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Gold und R.B. Woodward im Jahre 1954 war schliesslich ein wichtiges Kapitel der
Sesquiterpen-Chemie abgeschlossen.

Bereits 1916 hatte Ruzicka im Rahmen seiner Forschungstitigkeit unter der Leitung
von H, Staudinger iber die insektiziden Eigenschaften der Inhaltsstoffe von Pyrethrum-
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Extrakten in den beiden Pyrethrinen einen neuen Naturstoff-Typ entdeckt, der einen
Ester der von ihm benannten (+)-Chrysanthemumséure bzw. dem Methylester der (+)-
Chrysanthemumdisiure mit dem Pyrethrolon darstellt. Staudinger entschloss sich aller-
dings erst acht Jahre spiter, die grundlegenden Arbeiten hieriiber zu publizieren (Fig. 4)
[41].

Fig.4
_ Insektentdtende Stoffe I.
Uber Isolierung und Konstitution des wirksamen Teiles
des dalmatinischen Insektenpulvers
von H. Staudinger und L. Ruzickal).

(17. IV. 22))
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Uber die terpenoide Natur der Siuren waren sich die Forscher damals noch nicht im
klaren. Ausserdem musste L. Crombie die Struktur des Pyrethrolons einer Korrektur
unterzichen und gleichzeitig seine Konfiguration bestimmen (Schema 2).

/L a\ JCOOH Schema 2

HO-_
— N B: CHRYSANTHEMUMSAURE
o}
A: (+)-PYRETHROLON /k COOH
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Als dalmatinisches Insektenpulver bezeichnet man die pulverisierten Bliittenkopfe
mehrerer Chrystanthemum-Arten, insbesondere von Chrysanthemum cinerariefolium, die
heute meist in Kenia kultiviert werden und deren Weltjahresproduktion noch iiber 20000
Tonnen liegt.
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F.W. Semmler und K. G. Jonas erkannten 1914 im Diterpen « -Camphoren ein ‘dime-
res’ Myrcen. Seine thermische Bildung formulierten Ruzicka und Stoll [33] im Sinne einer
Dien-Synthese (Fig. 5), deren allgemeines Prinzip O. Diels und K. Alder vier Jahre spiter
entdecken sollten. Diesen Zusammenhang scheint allerdings Ruzicka auch noch nicht
1931 bei der Synthese eines ‘unnatiirlichen’ monocylischen Sesquiterpens durch Erhitzen
von Mycren und Isopren auf 225°in geschlossenem Rohr gesehen zu haben, da dort Diels
und Alder unerwdhnt blieben [34].

Fig.5
¢ Hohere Terpenverbindungen XXI')
Konstitution und Isomerisierung des a-Camphorens
von L. Ruzlcka und M. Stoll.
(10. 1. 24.)
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Die Verkniipfung des Semmlerschen (4)-a -Santalols (21) mit dem noch unaufgeklar-
ten (—)-f-Santalol (22) gelang Ruzicka uber die Tricyclo-eka-santalsdsure 23, die durch
sdurckatalysierte Isomerisierung in eka-Santalsdure 24 tibergefiihrt wurde und sich als
Abbau-Produkt des Sandel-Riechstoffs 22 erwies [20].

OH OH
22

21

23 24

Weniger Gliick hatte Ruzicka bei Versuchen zur Strukturaufklirung einer Reihe
anderer Sesquiterpene, wie dem weitverbreiteten Elemol [21] oder dem Caryophyllen
[22-24] des Nelkendls. Ebenso unvollendet blieben auch die Bemithungen um die Struk-



HELVETICA CHIMICA ACTA — Vol.75 (1992) 1349

turaufklirung des o -Santonins [25] und des Alantolactons [26] [27]. Aus Dehydrierungs-
versuchen ging zwar das gemeinsame Grundgeriist von Santonin und Alantolacton
hervor, doch erwies sich spiter die postulierte Ubereinstimmung der Position des y-Lac-
ton-Ringes [27] als falsch. Immerhin konnte beim oxidativen Abbau der aktiven Spezies
des Wurmsamen-Ols auf Grund einer isolierten Tricarbonsdure [25] erstmals die Position
der anguldren Me-Gruppe in einem Sesquiterpen der Eudesman-Reihe iiberhaupt experi-
mentell nachgewiesen werden. Mit der Ermittlung der absoluten Konfiguration gab es
dennoch einen verspéteten Triumph in der Santonin-Schlacht [28].

Die als - und y-Atlanton (25 bzw. 26) bekannten Riechstoffe aus dem Holz der
biblischen Atlas-Ceder erwiesen sich als Carbonyl-Derivate des « - und y-Bisabolens (32
bzw. 34) [29]. Eine nahe Verwandtschaft dazu weist das Turmeron 29 auf, das gemeinsam
mit dem ar-Turmeron (28) und seinem retro- Aldol-Produkt 27 den Hauptanteil des
Curcuma-Wurzel-Ols ausmacht [30]. Rupe und Wiederkehr [69] identifizierten und syn-
thetisierten 10 Jahre vorher das unter dem Trivialnamen Curcumon 27 bekannte C, -
Fragment, das als Aromaprinzip des édtherischen Ols der Curcuma-Wurzel gilt und einen
wichtigen Bestandteil des Curry-Gewiirzes darstellt. Die strukturelle Verbindung zwi-
schen dem benzenoiden Keton 28 und seinem Dihydro-Derivat 29 wurde durch Oxida-
tion von 34 mit Chromsaure hergestellt [31]. Das dem ar- Turmeron 28 isomere 2-Methyl-
6-(4-methylphenyl)hept-1-en-3-on (30) und das entsprechende Dihydro-keton 31 wurden
im chinesischen Cassia-Ol (Cinnamomum cassia) aufgefunden, das im wesentlichen aus
Zimtaldehyd und 2-Methoxyzimtaldehyd besteht [32].

Q 0
N P . S
25 26
0 o 0
| |
27 28 29
o 0
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Bei der Einwirkung von Sduren auf Nerolidol (11) beobachteten Ruzicka und Capato
[35] die Bildung monocyclischer Verbindungen. Die drei doppelbindungsisomeren Ses-
quiterpene 32-34, sowie das gleichzeitig entstandene o -Bisabolol (35) erwiesen sich als
identisch mit dem Trichlorid 36 des aus dem Opoponax-Ol gewonnenen Bisabolens.
Damit war eine neue Grundstruktur der Sesquiterpen-Reihe entdeckt, der eine bedeu-
tende Anzahl natiirlich vorkommender Riechstoffe angeschlossen sind. Als mogliche
Zwischenprodukte der Cyclisierungsreaktion wurden die ebenfalls beobachteten doppel-
bindungsisomeren Farnesene 38-40 angesehen. Seit der Entdeckung der Farnesene im
Hopfend! durch Sorm und Mitarbeiter 1949 hat man ihr natiirliches Vorkommen haufig
beobachtet, so auch im Palmarosa-Ol [68].

)Wko\ /K/\/H\O\ X N
32 33

34
HO Cl OH
cl
|
|
&
35 36 37
—
N N P N N AN N ™

38 39 40

Unter forcierten Bedingungen fithrte die Sdure-Behandlung des monocyclischen Al-
kolhols 35 zu einer Bicyclisierung unter Bildung von Sesquiterpenen der Cadinan-Reihe
(Fig.2). Der letzte Beweis fiir die Struktur der Bisabolene wurde durch ihre Totalsynthese
erbracht [36].

Vom «-Bisabolen (32) kennen wir zwei geometrische Formen, die unterschiedliche
Geruchsqualitdten aufweisen [37] und in Kap.7 (Teil II) behandelt werden. Die den
Geruchscharakter des dtherischen Ols von Opoponax bestimmende Verbindung erwies
sich als (+)-(S,Z)-x-Bisabolen [37]. Fiir die racemische Form der Stereoisomeren des
o -Bisabolens ist eine rationelle Synthese bekanntgeworden [38]. (—)-«-Bisabolol 35, u. a.
als Hauptprodukt des deutschen Kamillen-Ols (45 %) bekannt, trigt dort zur antiphlogi-
stischen und spasmolytischen Aktivitit des édtherischen Ols bei und fillt durch seinen
angenchmen blumigen Geruch auf. Seine absolute Konfiguration wurde 1981 von Julia
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und Mitarbeitern aufgeklirt. f-Bisabolol (37), 1968 von Hedin und Mitarbeitern erstmals
im dtherischen Ol der Baumwoll-Knospen entdeckt, wurde spiter stereochemisch mit
dem Monoterpen Limonen verkniipft [39] und iiber eine enantioselektive Synthese darge-
stellt [40]. (—)-4-epi-f-Bisabolol ist als Spurenstoff im Bergamotte-Ol entdeckt worden
[39].

Zu den wichtigsten Sesquiterpenen mit Bisabolan-Skelett zihlt Zingiberen (41) [12],
dessen Strukturaufklirung 1950 von Albert Eschenmoser im Laboratorium von Hans
Schinz vollendet wurde [42]. Die Bestimmung seiner absoluten Konfiguration durch
Verkniipfung mit Citronellal blieb dem befreundeten Laboratorium iiberlassen [43].
(—)-Zingiberen 41 ist das Hauptprodukt des Ingwer-Ols und triigt dort zu seinem holzig-
wirzigen und balsamischen Geruch bei. Warme Tonalitét, tiefe Stisse und hohe Haft-
festigkeit machen den besonderen Wert dieses Sesquiterpens fiir die moderne Parfiimerie
aus.

il T

N

OH

41 42 43 44

Nicht nur die untriigliche ‘Nase’ und das ungewéhnlich ausgeprigte Geruchsgedicht-
nis standen dem grossen Forscher Ruzicka hilfreich zur Seite, sondern ebenso ein fast
kriminalistischer Spiirsinn fiir wichtige Probleme der Riechstoff-Chemie zu seiner Zeit.
So wundert es nicht, dass Ruzicka und seine Schule die Forschung iiber die wichtigsten
Inhaltsstoffe des Nelken-Ols und der Ceder schon friihzeitig in Angriff nahmen. Wihrend
der Jahre 1931-1943 fiihrte die intensive Untersuchung des (—)-Caryophyllens [22-24]
[46—-48] nur zu Teilerfolgen, die dann 1950 D. H. R. Barton und F. Sormin die Strukturfor-
mel 1 (Fig. 6) zusammenfassen konnten. Dennoch wurde das Caryophyllen-Thema Ende
der 60er Jahre in dieser Zeitschrift wieder aufgenommen. Ziel der Untersuchung an den
Sesquiterpenen 1 und 2 (Fig.6) war ihre thermische [49] und photochemische [50] Um-
lagerung in der Hoffnung auf eine gezielte Offnung des Cyclobutan-Ringes zum Far-
nesen 40.

Als Hauptreaktion spielt sich eine intramolekulare Cope- Umlagerung unter Ring-
Verengung und Bildung der beiden neuen Sesquiterpene 6 und 7 ab. Das gewiinschte
(E)-B-Farnesen (40) jedoch entsteht nur als Nebenprodukt. Verbindungen 6 und 7
werden ebenfalls auf photochemischem Wege gebildet, allerdings im Gemisch mit einer
Reihe weiterer mono- und bicyclischer Isomerisierungprodukte (Fig.6) [50]. Ausserdem
wurde eine praparative Methode entwickelt, um (—)-Caryophyllen (1) mittels Thiyl-Ra-
dikale in (+)-Isocaryophyllen (2) umzulagern [70].

Wir kennen heute eine grosse Anzahl von in Allyl-Stellung zur trisubstituierten
(C=C)-Bindung oxidierten Derivaten von 1 und 2, die in Pflanzen durch einen der
Photooxygenierung verwandten Prozess entstanden sein konnten (Fig.7) [52].
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41. Zur Photochemie des Caryophyllens und des iso-Caryophyllens
Umlagerungen ihrer 1,5-Diensysteme
nach direkter o, 7*-Anregung in fliissiger Phase

von K.H. Schuite-Elte und G. Ohloff
Firmenich é Cie, Laboratoire de Recherches, Genéve

(30. XI.70)

Summary. When caryophylicne (1) and isocaryophyllene (2) are irradiated at their m,x7*-
transitions (A < 253.7 nm) they rearrange relatively rapidly and in high yield to mixtures of iso-
meric sesquiterpene hydrocarbons. Compounds 3- 11, the structural determinations of which are
described, represent 909, of the photoisomers. All the rearrangements involve the 1,5-diene
system, and, with the exception of cis-frans isomcerizations, fragmentation of the doubly allylic
o-bond and disappearance of the trisubstituted double bond always occur. The eyclopropane,
acetylene, allene, and 1, 5-diene compounds resulting are the first examples of this type of photo-
isomerization products obtained from unconjugated monomeric 1,5-dienes by direct excitation
with light. ‘T'heir formation appears to be stereospecific, and is dependent on the stereochemistry
of the double bond system in 1 and 2. In addition to the ¢is-isomer 2 caryophyllene yields only
compounds 3, 4, and 5, while from isocaryophyllene, compounds 8, 9, 10 and 11 arc formed in
addition to 1. The only isomerization products common to both caryophyllenes (1 and 2) are 6 and
7. This behaviour and the lack of positive identification of a biradical (triplet) intermediate lead to
the probable conclusion that the greater part of the photoisomerization occurs directly from the
excited singlet states. Possible mechanisms for the formation of the photoisomerization products
are discussed.
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56. Uber En-Synthesen mit Singulett-Sauerstoff
Die Farbstoff-sensibilisierte Photooxygenierung von (-)-Caryophyllen
und (-)-iso-Caryophyllen und die Stereochemie der dargestellten
Caryophylladienole
von K.H. Schulte-Elte und G. Ohloff
Firmextcn & Crg, Laboratoires d'Etudes des Procédés, [.a Taine-Genéve

(23. 11, 68)

Swummary. The dye-sensitized photooxygenation leads in the case of (— )-carvophyllence (1) to
+ allylbydroperoxides, and with (- )-iso-caryophyllene (2} additionally to 2 tertiary compounds of
this kind. Thestereochemistry of the isolated 6 caryophylladienols derivatives 6-111is clucidated. By
that way an interpretation of the reaction mechanism is possible.

Das bereits von Ruzicka angepackte Cedren-Problem [53] [54] konnte zunéchst nicht
gelost werden. Zwar erkannte man bereits frihzeitig [53] den Zusammenhang zwischen
dem oxidativen Abbau-Produkt nor-Cedrendicarbonsiure und Cedren, doch erst spek-
troskopische Methoden gaben seine genaue Struktur zu erkennen und damit auch die
wahre Natur des tricyclischen Sesquiterpens 43 [43]. Unabhingig davon gelangten G.
Stockund R. Breslow zu dem selben Ergebnis, das dann 1961 in der absoluten Konfigura-

_tion von (+)-Cedrol 44 gipfelte.

(—)-Lanceol 42, das Penfold, Simonsen und Mitarbeiter als den Duftstoff im Holz-Ol
von Santalum lanceolatum und Naves et al. als denjenigen des ostafrikanischen Sandelhol-
zes von Osyris tennuifolia (42%) erkannten, stellt ein an der Isopropyliden-(C=C)-Bin-
dung oxidiertes f-Bisabolen-Derivat dar, dessen Struktur von Eschenmoser und Mitar-
beitern sichergestellt werden konnte [56]. Ein Jahr spater verkniipfte J. 4. Mills (—)-Lan-
ceol 42 mit dem Limonen.

Die tief-dunkle Firbung dtherischer Ole war bereits lange vor dem Beginn der organi-
schen Chemie eine grosse Attraktion. So wurde die schone blaue Farbe des Kamillendls
bereits im 15.Jahrhundert erwdhnt. Der in England schaffende franzdsische Chemiker
und Parfiimeur D. Piesse, dem wir sehr originelle Beitrige zur Olfaktion verdanken,
nannte 1864 die fiir die blaue Farbe des Wermut-Ols verantwortliche Verbindung ‘Azu-
len’. A. E. Sherdal vermutete 1915 eine Verwandtschaft der Azulene zu den Sesquiterpe-

Fig.7
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nen, da er durch Dehydrierung von Gurjunen das sog. Gurjunazulen erhielt. Auch
Ruzicka, als Meister der Dehydrierkunst bekannt, war von dem Auftreten gefarbter
Verbindungen fasziniert, ohne dass es ihm gelang, die molekulare Grundlage dieser neuen
Verbindungsklasse zu erfassen [57] [58]. Immerhin zog Ruzicka bereits 1925 aus den
Untersuchungen am Azulen aus Guajol und anderen Sesquiterpenen den Schluss [57],
dass in Analogie zu den bekannten rotgefarbten Fulvenen:

‘... es nicht unwahrscheinlich erschien, dass eine Konjugation zweier Ringe mit gekreuz-
ten Doppelbindungen Blau- oder Violettfdarbung zur Folge haben kénnte’.

Es dauerte dann noch 11 Jahre, bis es Pfau und Platiner gelang, das Guajazulen und
Vetivazulen im Sinne der Formeln 45 und 46 aufzukliren [59] und durch eindeutige
Synthesen zu bestitigen [60-62]. Die Sicht vor der richtigen Struktur wurde durch die
Tatsache versperrt, dass azulenbildende Sesquiterpene bei der Dehydrierung ebenfalls in
Naphthalin-K ohlenwasserstoffe iibergefiihrt wurden. So lieferte Guajol 47 neben Guaja-
zulen XI auch 6-Isopropyl-1,4-dimethylnaphthalin VIII und Vetivon neben XII das
3-Isopropyl-1,5-dimethylnaphthalin IX (Fig.8). Die gleichen aromatischen Kohlenwas-
serstoffe treten aber auch bei der Dehydrierung von Eudesman-Derivaten auf, was zur
falschen Interpretation des vorliegenden Grundskelettes Anlass gab. Pfau und Plattner
erkannten jedoch, dass das Bicyclo[5.3.0]decan-Geriist teilweise eine retro-Pinakolin-
Umlagerung durchmacht.

1068. Zur Kenntnis der fliichtigen Pflanzenstoffe. IV ).
Uiber die Konstitution der Azulene
von Alexander St. Pfau und Pl. Plattner.
(30. V. 36.)

r
W %‘b—»»@Q
N\ xxl Vil X11 J IX

Mit der Entdeckung der Azulene hat Placidus Andreas Plattner das Gebiet der
nicht-benzoiden Aromaten eroffnet, dessen stiirmische Entwicklung bis heute anhilt.
Nicht unerwihnt bleiben darf die an Azulenen gemachte Beobachtung ihrer Protonie-
rung [64] und als Folge die Entdeckung des substituierten Tropylium-Kations, an der
Edgar Heilbronner einen entscheidenden Anteil hatte [63-65].

Die Strukturaufklarung der Azulene wirkte sich auch auf die Sesquiterpen-Chemie
aus, indem es anschliessend gelang, die als natiirliche Riechstoffe so bedeutende Gruppe
der Guajane als Bicyclo[5.3.0]decane zu charakterisieren. Guajol war der erste Sesquiter-
pen-alkohol dieser Reihe, dessen Struktur Plattner und Mitarbeiter eindeutig als Formel
47 identifizieren konnten. Allerdings musste man noch 20 Jahre lang warten, bis es
Djerassi und Mitarbeitern gelang, auch seine absolute Konfiguration zu bestimmen. Das
in der Parflimerie geschitzte Guajol 47 mit seinem balsamisch-holzigen Geruch von
hoher Haftfestigkeit, der von blumigen Untertonen begleitet ist, erscheint als Haupt-

]
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CO OO n aH

OH
45 46 47

komponente im Guajakholz-Ol oder in verschiedenen Spezies von Callitris, die zu der
weitverbreiteten Familie der Taxodiaceae gehdren [66] [67].

Die konsequente Anwendung von Dehydierungsmethoden zur Erkennung der terpe-
noiden Grundgeriiste, gepaart mit der aussergewdhnlich fruchtbaren Hypothese iiber den
linearen Aufbau terpenoider Naturstoffe aus regelméssig aneinandergereihten Isopren-
Einheiten, gab Ruzicka und seiner Schule Instrumente in die Hand, mit denen man
erstmals systematisch die Sesquiterpen-Chemie angehen konnte. Obwohl dieses Aufbau-
prinzip bereits 1887 Otto Wallach fiir Monoterpene in Erwdgung gezogen hatte, erkannte
Ruzicka die empirische Isopren-Regel als Hilfsmittel zur Ermittlung von Grundstruktu-
ren héherer Terpene. Deutlich erkennbar war diese Arbeitshypothese erstmals bei der
formalen Bildung der Sesquiterpene vom Cadinan- und Eudesman-Typ (Fig.3) durch
unterschiedliche Faltung einer Farnesyl-Einheit.

1935 erkannte Ruzicka, dass Terpene nicht nur durch Kopf-Schwanz-Einheiten ihrer
Isopren-Ketten aufgebaut sind, sondern auch durch eine unregelmissige Verteilung der
Isopentan-Reste. Gemeinsam mit 7. Reichstein wurde festgestellt [71]:

‘Fenchon und Artemisiaketon sind die einzigen zwei Verbindungen der Monoterpenreihe,
fiir die der Aufbau des Geriistes durch unregelmdssige Aneinanderlagerung von Isopren-
resten mit Sicherheit festgestellt ist.’

Kurze Zeit spiater kam das Lavandulol (115; s. spdter) hinzu [72]. In seinem Nobel-
Vortrag von 1945 schliesst dann Ruzicka auch noch die Chrysanthemumsiure (Schema
2) an die Isopren-Regel an. Letztere scheint eine zentrale Rolle bei der Biogenese des
Artemisyl-, Santolinyl- und Lavandulyl-Skeletts (s. Fig. 25) einzunchmen [73].

Neue Erkenntnisse auf dem Gebiet der biochemischen Synthese und Reaktionsme-
chanistik bei der Terpen-Bildung fithren von der formalen zur biogenetischen Isopren-
Regel [244], die zwangsldufig den stereochemischen Verlauf der Cyclisierung von den
Mono- bis zu den Triterpenen in der Pflanze erkldren hilft (Fig. 9). Damit war auch die
reaktionsmechanistische Ableitbarkeit der Konstitutionsformeln von komplexen Sesqui-
terpenen aus Farnesyl-Vorstufen gesichert, die vorher auf so grosse Schwierigkeiten
stiess.

Dem von Folkers und Mitarbeitern 1956 entdeckten Mevaloakton kommt eine zen-
trale Bedeutung bei der Biogenese von Naturstoffen aus Isopentan-Einheiten zu. Duilio
Arigoni gelang die Verkniipfung des natiirlichen Precusors mit dem (+)-Glycerinaldehyd
[74]. Unter den enantioselektiven Synthesen der Mevalonsaure sei ihre einfache Herstel-
lung aus Linalool (104; s. spater) erwdhnt [75]. Isoprenol selbst ist als Gemisch ihrer
Doppelbindungsisomeren ebenfalls in der Natur gefunden worden [76].
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Fig.9
226. Zur Kenntnis der Triterpene.

190. Mitteilung!).
Eine stereochemische Interpretation
der biogenetischen Isoprenregel bei den Triterpenen
von A. Eschenmoser, L. Ruzicka, 0. Jeger und D. Arigoni.

(13. X. 55.)
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Zu den bedeutendsten Entdeckungen auf dem Riechstoff-Gebiet der 50er Jahre, die in
dieser Zeitschrift dokumentiert wurde, gehdrt das (—)-Rosenoxid als tiefsiedender Be-
standteil des bulgarischen Rosen-Ols [77). Die dafiir zunéichst angenommene Tetrahydro-
furan-Struktur I (Fig. 10) erwies sich auf Grund seiner spektroskopischen Daten als ein
vom (—)-Citronellol abgeleitetes cis-disubstituiertes Tetrahydropyran-Derivat der Struk-
tur II (Fig. 10) [78].

66. Zur Kenntnis des Rosendls
2. Mitteilung
Die Konstitution des Oxyds C,;H,,O aus bulgarischem Rosenol

von C. F. Seidel, Dorothee Felix, A. Eschenmoser, K. Biemann,
E. Palluy und M. Stoll

(18. I. 61)

L

- a

I

Bedeutendere Mengen des Oxids wurden daraufhin im Geranium-Ol [78] [79] und
seitdem in vielen anderen dtherischen Olen und Flavours meist als wichtige Spurenstoffe
nachgewiesen. Zur gleichen Zeit wurde von G. Ohloff, E. Klein und G.O. Schenk ein
biomimetischer Weg zur Synthese von cis- und trans-Rosenoxid entdeckt, der auf der
Einwirkung von Singulett-Sauerstoff auf Citronellol beruht und iiber sein tertifires Allyl-
hydroperoxid fiihrt. Nach dem gleichen Prinzip (Fig. /1) wurde Neroloxid IV aus dem
Nerol Ia hergestellt [80] und als Riechstoff verwendet, lange bevor der Dihydropyranyl-
ether im Rosen-Ol und anderen Naturprodukten als Racemat nachgewiesen werden
konnte.

Bis heute ist die Photooxygenierung der einzige technische Weg zur Produktion der
enantiomeren Rosenoxide und des (£)-Nerol-oxids. Die enantiomeren Nerol-oxide
konnten aus (—)-(R)-Linalool (104, s. spiter) als gemeinsamer Vorstufe iiber die Diaste-
reomeren des 4-Hydroxyrosenoxids hergestellt und ihre organoleptischen Eigenschaften
(Kap.7) festgelegt werden [75].

Bereits Mitte der 60er Jahre wurden die Rosenoxide als kompositorisches Element in
die Parfiimerie eingefiihrt. 1970 erscheint Rosenoxid in Norell von Revlon, 1971 in Rive
Gauche von Yves St-Laurent und 1979 in Metal von Pacco Rabanne bereits in betrachtli-
cher Konzentration. Im Drakkar Noir (1982) unterstiitzt der Ether die frische griine Note
des Herrenparfiims. Das Dihydro-Derivat des 4-Hydroxyrosenoxids besitzt einen ange-
nehmen Duft nach Maigléckchen und wird seit einigen Jahren als Racemat in der
Parfiimerie verwendet. Die Produktionsziffern von cyclischen Ethern der Rosenoxid-Fa-
milie iibersteigen in der Zwischenzeit die 50-Tonnen-Grenze. IThre Riechstoffe werden

Fig. 10
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Fig. 11
68. Zur Darstellung von Tetrahydropyran- und Tetrahydrofuran-

derivaten aus 1,7- bzw. 1,6-Allyldiolen durch Dehydratation
in der Allylstellung
von G. Ohloff, K.-H. Schulte-Elte und B. Willhalm
{14. T. 64)

Die photosensibilisierte Sauerstoffiibertragung auf die in 2-Stellung angeordnete
trisubstituierte Doppelbindung acyclischer Monoterpenalkohole [1|') nach dem be-
kannten Prinzip der Photohydroperoxidsynthese [2] hatte einen neuen Weg zur
Darstellung schwer zuginglicher oder bisher unbekannter isoprenoider Tetrahydro-
pyranderivate [3] erdffnct. Die Synthese [4] der diastercomeren Rosenoxide (IXa
und IXb) '5; [6] aus den Antipoden des Citronellols bildet dafiir das bisher allgemein
bekannte Beispiel. Weiterhin?) konnte auf analogem Wege aus Nerol (Ia) das als
Neroloxid bezeichnete Dihydropyranderivat IV [3] als Racemat erhalten werden.

10;/hv/ser [hv/Sens
'Z.REdLIK‘IIEI'!

[a: C6-C7: ¢is a: C3-Ch:trans;C6-CT:cis  Va: C6-C7:cis
[b:C6-C7: frans ITb: C3-Ck und C6-C7:frans  Vb: C6-C7: frans
l-tHal]’ 1+H30o

N Via: lrans
Vib: s

wegen des bekannten Lifting-Effektes und ihrer blumig-griinen Tonalitdt zur Erzeugung
von Kopfnoten verwendet.

Die zweite Gruppe cyclischer Ether, die ‘Linalool-oxide’, gehen auf die Beobachtung
von Chemikern der seinerzeit bedeutendsten Riechstoff-Firma Schimmel & Co. vom
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Anfang dieses Jahrhunderts zuriick, die im mexikanischen Linaloe-Ol ebenso wie im
Cayenne-Rosenholz-Ol ein 1,2-Epoxy-Derivat des Linalools vermuteten, das spéter zu
Gunsten der 6,7-Epoxy-Verbindung 11 (Fig. /12) revidiert wurde [81]. Kovats und Mit-
arbeiter [82] stellten jedoch fest, dass Epoxylinalool II unter den Bildungsbedingungen
nicht stabil ist, sondern hauptsichlich (90 %) in die Diastereoisomeren des Hydroxytetra-
hydrofuran-Derivates IV iibergeht. Das pyranoide Linalool-oxid III fallt als Nebenpro-
dukt (10%) an.

Fig. 12
167. Zur Kenntnis étherischer Ole

2. Mitteilung
Die Struktur der sogenannten «Linalooloxide»
von Dorothee Felix, A. Melera, J. Seibl und E. sz. Kovats

(27. 1V. 63)
CH,
02 e ok
3 (] 3
Oy, L~ L~
o”" 0 ey, 07Ny,
I 1 I ¥

B: trans (21, 5R)
Areis (2R, 55)

Ebenso hdufig treten die Diastereoisomeren des 5-Isoprenyl-2-methyl-2-vinyltetra-
hydrofurans (48) in der Natur auf, die durch Ester-Pyrolyse der Acetate aus IV (Fig. 12)
[82] oder aus den Photooxygenierungsprodukten des Linalools (Fig. 1) [80] erstmals
hergestellt worden sind.

H N= = MOOH
0 0 0

48 49 50

Das nahezu racemische 2,6,6-Trimethyl-2-vinyltetrahydropyran (49), das bereits von
Rupe und Lang synthetisiert worden war [83], wurde als Bestandteil des Limetten-Ols
aufgefunden [84]. ()-Cinensdure bildete das gemeinsame Abbauprodukt. Der rechtsdre-
hende Ether 49 ist iiber die Diastereoisomeren des pyranoiden Linalool-oxid II mit dem
(—)-Linalool (I; Fig. 12) und der (—)-a -Cinensdure (50) verkniipft [85].

Seit der Strukturaufkldrung der Linalool-oxide IIT und IV sind ihre Diastercoisome-
ren in einer Vielzahl von itherischen Olen und natiirlichen Flavours meist als Begleiter
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von Linalool (I) aufgefunden worden. Das racemische Gemisch der Oxide wird in techni-
schem MaBstab hergestellt und wegen seines frischen camphrig-krautigen Geruchs be-
sonders in der Herren-Kosmetik zur Bereitung von klassischen Duftwissern vom Typ
Eaux de Cologne sehr begehrt.

Nicht nur monoterpenoide cyclische Ether kommen in grosser struktureller Vielfalt in
dtherischen Olen vor, sondern wir begegnen ihnen auch als Carotinoid-Metaboliten

"(Kap.6 in Teil IT) oder ambraartigen diterpenociden Abbauprodukten (Kap.5 in Teil IT),

OH
N N N N y = N
HO H O 0 0
51 52 53
< N ¥ —_ Z
6] ’
HO o H™ O H O
54 55
Ny e

woriiber in den entsprechenden Kapiteln des zweiten Teils dieser Monographie noch
berichtet werden soll. An dieser Stelle wollen wir uns den sesquiterpenoiden Oxiden
zuwenden, iiber die in dieser Zeitschrift in den letzten 20 Jahren wesentliche Beitrige zu
ihrer Entdeckung und Strukturaufkldrung erschienen sind.

In Analogie zur Einwirkung von Persduren auf Linalool (Fig. 12) werden im Falle von
(+)~(S,E)-Nerolidol (51) beide trisubstituierte (C=C)-Bindungen angegriffen und unter
den Bedingungen der Aufarbeitung in 90% Ausbeute in vier diastereoisomere cyclische
Ether mit zwei Tetrahydrofuran-Ringen 54 uibergefiihrt [80]. Vier Jahre spéter entdeck-
ten Sipmaund van der Waal im indischen Davana-Ol ein Davanon genanntes Monotetra-
hydrofuran-Derivat 52, dessen Struktur P. Naegeli und G. Weber auf synthetischem Wege
an ihren Racematen bestdtigen konnten. Natiirliches (+)-Danavon (52) konnte mit dem
(+)-(2R,55)-Linalool-oxid [86] [87] verkniipft werden. Die diastereoisomeren sesquiter-
penoiden Monotetrahydrofuran-Derivate des Nerolidols 55 und 56 konnten im Osman-
thus-Ol entdeckt [88] und spiter auch im Cabreuva-Ol als Naturstoff nachgewiesen
werden [89].

60

|
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N-Bromosuccinimid-Behandlung von Nerolidol (51) fiihrt glatt zum o -Bromotetra-
hydrofuran-Derivat 57, das beim Kochen in Collidin nicht in die diastereoisomeren
Tetrahydrofuran-ether 55 und 56 {ibergeht, sondern dessen Dehydrobromierung iiber 58
das monocyclische Sesquiterpen-keton 59 mit bis dahin unbekanntem Kohlenstoff-
Skelett liefert [90]. Die gleiche Reaktion auf Linalool-oxid (II, Fig. 12) angewendet, fihrt
zum Karahanaenon (60), einem Inhaltsstoff des Hopfen-Ols [91].

Vom Monocyclonerolidol leiten sich das spirocyclische Cabreuva-oxid (61) [89], das
verwandte Dactyloxen (62) [92] ebenso wie das pyranoide Caparrapi-oxid (63) ab [93]. Ihr
Vorkommen in den entsprechenden étherischen Olen wird im néchsten Kap. ausfithrlich
behandelt. Als potentieller Naturstoff, der allerdings noch nicht in einem atherischen Ol
beobachtet worden ist, muss das Sesquirosenoxid 64 [94] angesehen werden, dessen
Diastereoisomere einen interessanten Einblick in die Struktur-Aktivitdts-Beziehungen
der Rosenoxid-Familie gegeben hat (s. Kap.7 in Teil IT).

61 62 63

N N o

64

Cyclische Ether, die sich von den verschiedensten Grundgeriisten der Sesquiterpene
ableiten, haben sich als wichtige Geruchsstoffe erwiesen. So gehoren die von S. C. Bhatta-
charyya, R.B. Bates und Mitarbeitern 1963 entdeckten eudesmanoiden Agarofurane,
deren absolute Konfiguration 1967 im Sinne der Formeln 65 und 66 von H.C. Barrett
und G. Biichi bestimmt wurde, zum riechenden Prinzip des étherischen Ols des durch
Pilze infizierten Agarwood (Aquillaria agallocha Roxs.). Ihre ambraartig riechende Di-

Qli|

65 66

69
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hydro-Verbindung 67 ist ebenso wie das sich vom Guajan abgeleitete epi-Ligulyl-oxid 68
als Bestandteil des Galbanum-Harzes aufgefunden worden [95]. 1,5-Epoxy-Derivat des
(—)-Caryophyllens (69) besticht durch seinen balsamisch-holzigen Geruchscharakter und
trigt zur angenehmen ‘body note’ des Verbena-Ols bei [96]. (1R,5R)-1,5-Epoxysalvial-
4(14)-en (70) ist zum ersten Mal im Muskateller Salbei-Ol identifiziert worden, ‘the odour
of which has been described as relatively weak spicy-floral note with a camphoraceous
undertone’ [97}.

Homologe Mono- und Sesquiterpene genuiner Natur sind sehr selten und auch erst in
jungster Zeit entdeckt worden. So fanden das Genfer Team von Bruno Maurer 1986 im
Cardamom-Ol als ersten Vertreter das (E)-4,8-Dimethylnona-1,3,7-trien (1; 0,09 %) und
(E,E)-4,8,12-Trimethyltrideca-1,3,7,11-tetraen (2; 0,17 %), die formal als Homologe des
Ocimens bzw. Farnesens angeschen werden kénnen (Fig. 13). Ein Jahr spiter konnte
Roman Kaiser in Diibendorf zeigen, dass beide Homoterpene sogar Hauptprodukte der
fliichtigen Inhaltsstoffe von Magnolia liliiflora (Magnoliaceae), Hoya carnosa (Asclepia-
daceae), Robinia pseudoacacia (Leguminosae), und Cactaceen wie ‘Queen of the Night’
oder Orchidaceen wie Aerangis friesiorum sind. Uber entsprechend gekennzeichnete

30. Biosynthesis of Homoterpenes in Higher Plants

by Wilhelm Boland* and Andreas Gibler
Institut fiir Organische Chemie. Richard-Willstatter-Allee, Postf. 6380, D-7500 Karlsruhe

(26.X.88)

In higher plants, the two homoterpenes 4,8-dimethylnona-1.3,7-triene (1) and 4.8,12-trimethyltrideca-
1,3,7.1 1-tetraene (2) are synthesized from the regular terpene alcohols nerolidol and geranyllinalool by fragmenta-
tion into the homoterpene and butenone. The biosynthetic pathway is evidenced by conversion of (*H)nerolidol in
Hoya purpureo-fusca, Magnolia liliiflora nigra, Robinia pseudoacacia, and Philadelphus coronarius.

1. Introduction. — The two homoterpenes 1 and 2 have long been overlooked but are
nonetheless widespread constituents of flower fragrances. Up to now, both compounds
have been found in ca. 20 different flavour sources. Among them are some of the very
important perfume plants like e.g. Rosa damascena or Rosa centifolia where they do occur
on a trace level [1].

e

Vorldufer der Homoterpene 1 und 2 (Fig.13) wurde ebenso berichtet, wie {iber die
erfolgreiche Verabreichung und Metabolisierung von (*H)Geranyllinalool in verschiede-
nen Pflanzen [98].

Im Verlaufe einer eingehenden Analyse reifer Quitten, ebenso wie ihres Branntweins
isolierten Regula Ndf und Mitarbeiter C,-Terpenoide, ndmlich das sogenannte Quitten-
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17. Structure and Synthesis of Novel C,, Terpenoids from Quince Fruit
(Cydonia oblonga MILL.)

by Sina Escher® and Yvan Niclass
Firmenich SA, Research Laboratories, CH-1211 Geneva §

(19.X1.90)

The structure and synthesis of novel irregular C,; terpenoids isolated from quince fruit (Cydonia oblonga
MiL.L.) are described : quince oxepine ( = (E)-2,3,6,7-tctrahydro-4-methyl-2-(3-methylbuta-1,3-dienyljoxepine; 3)
and the quince oxepanes as a 1:1 mixture of cis- and trans-isomers ( = cis- and irans-(E}-4-methyl-2-(3-
methylbuta-1,3-dienyl)oxepane; 4 and 5, resp.). The absolute configurations of the natural compounds have not
been determined due to the minute amounts available, but both relative and absolute configurations of synthetic 4

and 5 were established by chemial correlation with (R)-pulegone.
o O
4 5
oxepin 3 und die diastereoisomeren Oxepane 4 und 5 (Fig. /4). Die Struktur von 3-5

1" 2') 3
*) Two diasteroisomers.
wurde mit Hilfe spektroskopischer Methoden ermittelt und durch Synthese ihrer Race-
mate bestitigt [99].
Gemeinsam mit den Diastereoisomeren des Marmelolactons 1 und Marmelo-oxids 2
zeigen die Oxepan-Derivative 3-5 eine irregulidre Isoprenoid-Struktur. Ihre biosynthe-
tische Entstehung ist noch unbekannt.

3. Atherische Ole, Aromen sowie nicht-terpenoide Duft- und Aroma-Stoffe. — Athe-
rische Ole, Balsame, Harze und Extrakte aus pflanzlichem und tierischem Material sind
lange vor Einfithrung moderner Analyse-Methoden Gegenstand eingehender Untersu-
chungen gewesen, deren Ergebnisse in HCA ihren Niederschlag fanden. Spontan kristalli-
sierende Inhaltsstofte, fliissige Hauptprodukte, durch fraktionierte Destillation oder
iiber feste Derivate gewonnen, standen am bescheidenen Anfang. Das Hauptinteresse
richtete sich dabei auf die Erforschung der physikalischen und chemischen Eigenschaften
organoleptisch wichtiger Stoffe mit dem Ziel ihrer Strukturaufklarung und Synthese.
Markante Beispiele von geruchsaktiven Verbindungen finden sich bereits im vorangegan-
genen Kap. dieser Monographie. Wir wollen in diesem Kapitel damit fortfahren und die
Untersuchung auf komplexe Gemische von terpenoiden als auch nicht-terpenoiden Na-
turstoffen und Flavours erweitern, einschliesslich der ‘break-down’ Flavours, die durch
Fermentation oder auf empyreumatischem Wege aus hochmolekularen Vorldufern ge-
wonnen werden.

Fig. 14
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Die erste Notiz iiber die Untersuchung dtherischer Ole findet sich erst 1923, und zwar
wurde dort iiber die Isolierung von & - und f-Selinen sowie einer Alkohol-Fraktion (1 %)
aus Sellerie-Samen berichtet, die einen wichtigen Geruchsbeitrag zu ihren fliichtigen
Bestandteilen leisten [17]. Auch aus dem Ysop-Ol, dem itherischen Ol von Eucalyptus
globulus und dem Gurjunbalsam-Ol wurden die Sesquiterpen-alkohole unbekannter
Struktur gewonnen [101]. Zur breit angelegten Untersuchung des dalmatinischen Insek-
tenpulvers gehorte die Beobachtung der organoleptisch wichtigen Bestandteile von Chry-
santhemum cinerariifolium Bocc. Der starke Geruch dieses dtherischen Ols wurde auf den
Chrysanthemumsiure-methylester zuriickgefiihrt [100]. Am Kamillen- und Schafgarben-
Ol interessierten lediglich die azulenbildenden Sesquiterpene [102].

Der erste substantielle Beitrag zur Untersuchung itherischer Ole beginnt mit der
‘Jasmin-Chemie’ (Fig. 15).

Fig. 15
Uber Jasminriechstoffe 1. Die Konstitution des Jasmons
von L. Ruzicka und M. Pfeiffer.
(12.V.27.%)

A. Hessel) isolierte aus dem itherischen Jasminbliitenél in
einer Menge von etwa 39, ein bis dahin unbekanntes charakteristisch
riechendes Keton C,;H,,0, das Jasmon benannt wurde. Dieser fiir
das Zustandekommen des Jasmingeruches unentbehrliche Bestand-
teil des Oles ist bisher in seiner Konstitution nicht niher aufgeklirt
worden.

Das von 4. Hesse 1899 im Jasmin-Ol entdeckte Jasmon (71) entpuppte sich als ein
Verwandter des Pyrethrolons aus dem dalmatinischen Insektenpulver [103], dessen (Z)-
Konfiguration 1952 von L. Crombie und S. H. Harper ermittelt wurde. (Z)-Jasmon (71)

,coocH3 COOCHs
N
0

o)
NCOOCH;, N~
L :
H 07707 VR
© 0

74 75 76
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kommt auch in anderen dtherischen Olen vor, so z. B. gemeinsam mit seinem (£)-Isome-
ren und dem Dihydrojasmon im Bergamotte-QOl [104].

Mit der Entdeckung des (—)-(1R,2R)-(Z)-Methyl-jasmonats (72) wurde der wich-
tigste Beitrag zu den Jasmin-Riechstoffen geleistet [105], was die Autoren bereits voraus-
sahen:

‘Du point de vue olfactif, le jasmonate de methyl rempli une fonction essentielle dans le
parfum des jasmin. Ses qualités odorantes permettent de utiliser pour la composition
d’essences de jasmin et d’autres extraits floraux artificiels.”

Die Festlegung der absoluten Konfiguration von 72 gelang R.K. Hill und A4.G.
Edwards 1965. Jasmonséure und ihre Ester 72/73 besitzen vielseitige biologische Aktivita-
ten. So sind die Verbindungen in jingerer Zeit als Pflanzenwachstumsregulatoren be-
kannt geworden, indem sie den Alterungsprozess steuern. Ausserdem verhindert Methyl-
jasmonat (72/73) in Artemisia tridentata Insektenfrass. Dabei wirken die diasterco-
isomeren Ester 72/73 als fliichtige zwischenpflanzliche Signalstoffe, die bei einem
Insektenangriff freigesetzt werden. In den Nachbarpflanzen wird ndmlich bei mechani-
scher Verwundung die durch Verteidigungsgene aktivierte Synthese von Proteinase-Inhi-
bitoren induziert. Diese chemische Kommunikation wird bereits bei einer Signal-Kon-
zentration von 0,08 pl pro Liter Luft ausgelost.

Mit der Isolierung von (—)-(R)-Jasmin-lacton 75 komplettierte sich das riechende
Prinzip des Jasmin-Ols [106]. Im Gegensatz zu dem butterartig riechenden §-Decalacton
besitzt 75 einen besonders siissen und sehr blumigen Geruch, so dass sich sein Einsatz in
allen feinen Bliitenkompositionen empfiehlt. Dagegen ist das ebenfalls im Jasmin-Ol
aufgefundene bicyclische Keto-lacton 76 geruchlos [107] [108]. Uber die spezifische Syn-
these von 76 wurde berichtet [45].

Aus dem durch enfleurage gewonnene Jasmin Concréte wird das Jasmin Absolute
hergestellt, dessen Weltproduktion 1980 auf 6 t geschdtzt wurde. Da ein Kilo bester
Qualitit einen Handelswert von etwa 20000 sFr. besitzt, ist es verstindlich, dass echtes
Jasmin-Ol nur zur Bereitung von Parfiims der Luxusklasse verwendet werden kann.
Duft-Kreationen wie Arpége von Lanvin (1927), Joy von Patou (1938) oder Miss Dior
wiren ohne Jasmin Absolute nicht denkbar.

Mit dem aktuellen Ergebnis der Jasmin-Analyse kann man das wertvolle dtherische
Ol zwar nicht vollstindig ersetzen, dennoch lassen sich heute synthetische Kopien herstel-
len, die fiir '/, des Preises sehr nahe an das Naturprodukt herankommen.

Verstdndlicherweise ist die Synthese-Aktivitdt auf diesem Gebiet besonders hoch.
Wihrend das racemische Lacton 75 relativ einfach herstellbar ist [109] [110], muss ein
betrichtlicher Aufwand fiir die Darstellung der Antipoden von 75 [47] ebenso wie fiir das
optisch aktive [69] und racemische Methyl-jasmonat (72/73) [111] betrieben werden.
Ohne Schwierigkeiten ist allerdings das Diastereoisomerengemisch des racemischen Di-
hydro-Derivats 74 zuganglich [112], dessen Geruchscharakteristika als weniger fein und
etwas schwicher beschrieben worden sind. (+)-Methyl-dihydrojasmonat (74) befindet
sich als Diastereoisomerengemisch seit 1975 unter dem Handelsnamen Hedion® auf dem
Markt und soll nach Schitzungen die Produktion von 1000 t pro Jahriiberschritten haben.

Sein Debut mit 3% gab Hedion als Baustein in dem urspriinglich fiir Ménner konzi-
pierten Eau Sauvage (Dior, 1966). Das Duftwasser wurde zum Trendsetter in der Parfiim-
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Branche. Von Frauen ebenso begehrt, gilt sein Eaqu de Toilette heute als ein Unisex-Pro-
dukt. Der Gehalt an Hedion steigerte sich vom Calandre (Paco Rabanne, 1969) iiber Yves
St-Laurents Rive Gauche (1971) und erreichte in Chanel No. 19 (1971) bereits 13%, in
First (Van Cleef & Arpels, 1976) sogar 22%. Den gegenwirtigen Rekord hélt Criszalle
(Chanel, 1974) mit 30% Hedion-Anteil.

Auf der Suche nach pharmakologisch wichtigen Stoffen im Baldrian-Ol entdeckten
Stoll und Mitarbeiter eine Reihe interessanter Riechstoffe [113]. Zu den Hauptprodukten
zdhlte das geruchlose (—)-Valeranon (77), das sich spater mit dem Jatamanson aus dem
dtherischen Ol der Spikenarde (Nardostachys jatamansi DC.) [114] als identisch erwics.
Seine von Sorm und Mitarbeitern 1959 aufgeklérte Struktur weist ein nicht-isoprenoides
Grundgeriist auf, das vermutlich durch eine 1,2-Me-Wanderung eines Eudesman-Vor-
ladufers zustande gekommen ist. Die absolute Konfiguration von 77 wurde von Djerassi
und Mitarbeitern 1961 aufgekldrt. Von dem sesquiterpenoiden Valerenon mit seinem
angenehm fruchtigen Geruchscharakter fehlt bis heute jede Strukturangabe. Unter den
vielen Sesquiterpenen des Baldrian-Ols sticht das von Biichi und Mitarbeitern 1957
aufgeklarte (—)-Maaliol (78) hervor. Je hdoher der Gehalt an 78, um so feiner wird der
Geruchscharakter eines dtherischen Ols. Als eigentlicher Geruchstriger des Baldrian-Ols
erwies sich der Isovaleriansdure-ester des (—)-Myrtenols (79). Ausserdem spielen dort die
Acetate von 79 und (—)-Borneol (80) eine olfaktorische Rolle.

CH,OH
LY ™ ‘, H
.,,/// hng OH

77 78 79 80

o)

(—)-Elemol 81, ¢in hiufiger Begleiter dtherischer Ole, ist zwar geruchlos, wird jedoch
in der Parfiimerie als wirkungsvoller Fixateur geschitzt. Hingegen wurde eine Reihe von
Eleman-Abkémmlingen als natiirliche Geruchsstoffe aufgefunden. So verkorpern die
drei Ketone 82, 83 und 85 nach Iguchi und Mitarbeitern (1968) den balsamischen
Wohlgeruch des Kalmus-Ols (Acorus calamus L.). Eine effiziente Synthese des (+)-Shyo-
bunon genannten Ketons 82 und seines Epimeren 83 gelang G. Frater [115]. (4)-Shyobu-
non (82) und (—)-Epishyobunon (84) sowie die davon abgeleiteten -Alkohole und
Acetate finden sich unter den Bestandteilen des Galbanum Absolute [116].

f‘ f\ f\
' ' ﬁf’
H OH H S Ho [loH

81 82 83
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Als C,,-Fragment des (—)-Elemols (81) ist das Geijeron genannte (—)-3-Isopropenyl-
4-methyl-4-vinylcyclohexanon (88) bekannt geworden, das erstmals aus dem dtherischen
Ol von Juniperus communis L. isoliert wurde [117]. Seine einfache Herstellung aus y-Ele-
men (87) ist ebenso dokumentiert wie eine Reihe von nor-Ketonen mit Eleman-Struktur
[118]. (—)-B-Elemen (86) ist identisch mit dem a-Valen aus dem Baldrian-Ol [113].

Die von 4. T. James und J. P. Martin 1952 entwickelte Gaschromatographie bedeu-
tete einen entscheidenden Durchbruch bei der Trennung fliichtiger Gemische. Um ihre
Anwendung zur Analyse dtherischer Ole haben sich besonders E. Heilbronner, E.sz.
Kovats und W. Simon verdient gemacht und ihre Ergebnisse fast lickenlos in HCA
publiziert. Zur praparativen Trennung organischer Verbindungen wurde ein programm-
gesteuerter Gas-Chromatograph (Fig. 16) entwickelt, der erstmals in der Lage war, kom-
plexe Gemische in grossem Stil in ihre reinen Komponenten zu trennen [119] [120].

Um die préazise Bestimmung von GC-Daten zu ermdglichen, entwickelte Erwin sz.
Kovats die nach ihm benannten Retentionsindices [121][122], die bis heute ein unentbehr-
liches Hilfsmittel zur Identifizierung von Komponenten aus fliichtigen Gemischen dar-
stellen. Ausserdem wurden die apparativen Voraussetzungen fiir die genaue Messung der
Kovats-Indices geschaffen [123].

Eine der ersten erfolgreichen Anwendungen der pridparativen GC wurde bei
atherischen Olen von Citrus-Friichten vorgenommen. So konnten auf Anhieb 99,2%
aller fliichtigen Inhaltsstoffe des Mandarinenschalen-Ols (Fig. 17) identifiziert werden.
Diese machen 48 Komponenten aus, wodurch eine totale Rekonstitution des dtherischen
Ols méglich wurde [124].

Ein dhnliches Bild zeichnete sich bei der Untersuchung des Limetten-Ols ab (Fig. 18)
[125]. Bis auf zwei neue cyclische Ether [126] bestanden die iibrigen 42 Komponenten des
itherischen Ols, die 97,6% aller fliichtigen Anteile ausmachen, aus bekannten monoter-
penoiden Verbindungen. Allerdings verbleiben in den 2,4 % unaufgeklarter Verbindun-
gen noch Uber 100 Substanzen. Dennoch war das Ergebnis bemerkenswert (s. Fig./8
[125]).

In den hochsiedenden Anteilen des Campher-Ols wurde 1937 von Ikeda und Mitar-
beitern ein Plinol genannter monoterpenoider Alkohol mit Cylopentan-Struktur aufge-

50
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Gesamtansicht des programmgesteuerten Gas-Chromatographen.
Fig. 17
166. Zur Kenntnis therischer Ole
1. Mitteilung

Zur Kenntnis des Mandarinenschalen-Ols (Citrus reticulata BLANCO,

bzw. Citrus nobilis var. deliciosa SWINGLE ,,Mandarin**)
von E. Kugler') und E. sz. Kovats
(27. 1V, 63)

Der typische Geruch der Mandarinen wird durch ein Gemisch der angefiihrten:
4) Paratfin-Abkémmlinge, b) sauerstoffhaltigen Terpene (und Terpenoide) und c)
Diverse nahezu naturgetreu wiedergegeben. Keine dieser Verbindungen ist der
alleinige Triiger des Geruchs, doch werden bereits durch Mischen von N-Methyl-
anthranilsdure-methylester mit Thymol im geeigneten Verhiltnis Nuancen erzielt,

die an den Geruch der Mandarine erinnern*).

Beachtenswert ist, dass unbekannte Verbindungen im Ol nicht in nennenswerter
Menge vorkommen. Verhiltnismissig sclten wurden dic beiden Sabinenhydrate Asyit)
und der o,a,p-Trimethyl-benzylalkohol®®) aus natiirlichen Quellen isoliert. Diese
Tatsache kénnte zum Teil auf die Unbestindigkeit dieser Alkohole gegen Siuren
zuriickzuftihren sein. Im Gegensatz zu anderen Cifrus-Olen scheint fiir das Man-

darinenschalen-Ol die Prisenz von xz-Thujen typisch zu sein.
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304. Zur Kenntnis idtherischer Ole
4, Mitteilung!)

Zur Kenntnis des sog. udestillierten» Limetten-Ols (Citrus medica, L
var. acida, BRANDIS; Citrus aurantifolia, SWINGLE)

von E. sz. Kovats

“w

(26. 1X. 63)
/l\ l J“\ /I\
3 3 Tl
9 (ﬂ LO | Sgen-ctt,
& i I/ ;
1A oA A v

Wie beim Mandarinendl, ist auch hier keine der Komponenten der alleinige Trager
des Geruches. Durch Mischen der in dieser Arbeit nachgewiesenen Verbindungen in
dem Verhiltnis, wie sie im O] vorkommen, wird der Geruch des destillierten Limetten-
Ols naturgetreu wiedcrgegeben.

78. Zur Kenntnis der itherischen Ole
6. Mitteilung [1]
Die thermische Cyclisation des (-)-(R)-Linalools.
Die Struktur der Plinole und einiger Derivate mit Iridan-Geriistl) [2]
von H, Strickler?), G. Ohloff?) und E. sz. Kovats?)
(27. 1. 67)

H
C,
-

funden. Thre vier Diastereoisomeren (Fig. /9 ; Formeln 2A-D) entstehen in unterschied-
lichem Mengenverhiltnis durch thermische Cyclisierung von Linalool (1) [127].

Aus einer kinetischen Studie geht hervor, dass es sich bei der thermischen Umlage-
rung von Linalool um eine intramolekulare En-Reaktion handelt [128].

Bulgarisches Rosen-Ol von Rosa damascena MILLER gehért zu den bedeutendsten
Ingredienzien der gehobenen Parfiimerie und wird wegen seiner aussergewohnlichen

Fig. 18

Fig 19
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Geruchseigenschaften als K&nigin der édtherischen Ole apostrophiert. Der hohe Preis von
bis zu 15000 sFr/kg rechtfertigt sich durch den grossen Arbeitsaufwand bei seiner Her-
stellung. 3—4 t handgepfliickter Bliitenk&pfe liefern lediglich 1 kg durch Wasserdampf-
Destillation gewonnenes dtherisches Ol.

Bis heute konnte man 275 Komponenten des Rosen-Ols ausmachen, von denen allein
Kovats in den Jahren 1962 bis 1967 127 identifizieren konnte. Zum riechenden Prinzip
gehoren (—)-cis- Rosenoxid (11, Fig. 10) [78], Nerol-oxid (IV, Fig. 11) [75], Rosenfuran
(89) [129] und (+)-p-Menth-1-en-9-al als Diastercoisomerengemisch 90 (1:1) [130]. Die
Monoterpen-Derivate 89 und 90 fallen durch einen ausgesprochen citrusartigen Geruchs-
charakter auf und tragen gemeinsam mit Rosenoxid und Nerol-oxid zur Kopfnote des
dtherischen Ols bei. Einen entscheidenden Beitrag zur Basis-Note des Rosen-Ols leisten
f-Damascenon (91) und -Damascon (92) [131] mit ihren narkotisch-wiirzigen Geruchs-
eigenschaften nach exotischen Bliiten, die von an schwarze Johannisbeeren und Back-
pflaumen erinnernden fruchtigen Unterténen begleitet wird.

O P o
/N HE éck/\ Ejd‘\/\
= 0] ! CHO
89 92

90 91

Einen wichtigen Geruchsbeitrag leistet 91, ebenso wie die Verbindungen 93-101 zum
Ol der romischen Kamille (Arthemis nobilis). 1-(2,6-Dimethylphenyl)but-2-en-1-on (93)
hat eine Safran-Note, wihrend Lepalol (95) und das entsprechende Keton 96 einen nach
Pilzen erinnernden Geruch besitzt. 4-Isopropenylbenzaldehyd (94) ist eine stark rie-
chende Substanz, dhnlich wie Cuminaldehyd, allerdings mit einem verstirkten Mandel-
Ton. Die sich vom Carvotanaceton ableitbaren homologen p-Menthen-Derivate 97 und
98 sind erstmals in der Natur aufgefunden und die Frage ihrer Biogenese aufgeworfen
worden. Butan-1,3-diol 99 (R' = H, R?>= H), 2-Methylpropan-1,3-diol (100; R' =H,
R>=H) und 2-Methylidenpropan-1,3-diol (101; R'=H, R*>=H), die an einer OH-
Gruppe mit Isobuttersdure, an der anderen mit Angelikasdure verestert sind, beeinflussen
weitgehend die Geruchsqualitit des romischen Kamillen-Ols [132-134].

0] CHO
o o]
OH 0
94

93 95 96
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Spurenstoffe spielen ganz offensichtlich eine bedeutende Rolle beim Zustandekom-
men des Sandel-Geruchs [135] (Fig. 20).

. Fig. 20
Although most of the characteristic fragrance of the valued East Indian sandal- ®

wood oil (Santalum album L.) is traditionally attributed to its high a-santalol (A)!)
and f-santalol (N) contents (about 909;,) [1], the odoriferous contribution due to the
other minor constituents present in the oil should not be neglected.

A MS, N

So wurden aus ihren leichtfliichtigen Vorldufen 32 Bestandteile isoliert (Fig.2/;
1-32), die bisher nicht im Sandelholz-Ol beschrieben worden sind. Ausser (E)-a- und
besonders (F)-S-Santalal (21 bzw. 22) und den Monoterpenen Geraniol (12), Citronellol

Fig.21

76. A Chemical Investigation of the Volatile Constituents of
East Indian Sandalwood Oil (Santelum album L.)

by Edouard Demole, Cécile Demole, and Paul Enggist
Firmenich SA, Research Department, 1211 Geneva 8

(5. 11. 76)

Summary. Distillation foreruns from East Indian sandalwood oil (Santalum album L.), repre-
senting 5-89%, of the oil, have been investigated using fractional distillation, preparative column
chromatography, gas liquid chromatography (GLC.), and chemical treatments. This allowed the
isolation and characterization by their spectral data of 46 compounds. 32 of them were newly
identified sandalwood oil constituents including 4 novel substances: santalone (2}, 4-methyl-
cyclohexa-1, 3-dien-1-yl methyl ketone (4), 5,6-dimethyl-5-norbornen-exo-2-0l (7), and (E)-5-(2, 3-
dimethyl-3-nortricyclyl)-pent-3-en-2-one (20). The other constituents identified were 1-furfuryl-
pyrrole (10) and 10 phenols accompanied by 17 terpene and sesquiterpene derivatives. Endo-2,
endo-3-dimethyl-norbornan-exo-2-ol (6), an a-santenol (Z) precursor, was present in the last group
of constituents. The compounds 2, 4, 6, 7, 20 have been synthesized as well as another novel
constituent, endo-2-methyl-3-methylidene-norbornan-exo-2-ol (5).
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(13), «-Terpineol (14) und Carvon (18) handelt es sich bei allen anderen terpenoiden
Verbindungen um oxidative Biodegradationsprodukte oder aromatische Verbindungen.
Nur 21, 22 sowie einige wenige niedere Homologe besitzen starke Sandel-Tone.

Die iibrigen Verbindungen haben teils recht eigenwillige Geruchsqualitdten. 1-Furfu-
rylpyrrol 10, erstmals von T. Reichstein [136] als wichtiger Aromastoff des Kaffees
aufgefunden, konnte in verschiedenen Réstaromen nachgewiesen werden [137]. 10 seerms
to play an important role in the whole fragrance of the sandalwood oil foreruns’. p-Methyl-
acetophenon (15) hat einen warmen, siisslich-blumigen (Mimosen-ahnlichen) Geruch mit
fruchtigen Unterténen. Die mehr oder weniger stark substituierten Phenole 23-32 “ap-
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pear to be mostly responsible for the smoky note noticeable in the odour of the sandalwood
oil foreruns’, dessen Prototyp von dem kriftig riechenden Guajakol (26) verkorpert wird.
Sein Methyl-Derivat 27 hat einen phenolisch-lederartigen Geruch von balsamisch-war-
mer Siisse mit typisch Vanille-artigen Unterténen. p-Cresol (24), das viel stiarker als
o-Cresol (23) ist, besitzt einen teerig-rauchigen Geruch, der in starker Verdlinnung siiss
und blumig wird. Ahnlich wie Eugenol (30) und Isoeugenol (31) hat auch p-Vinylguaia-
col (29) und sein Dihydro-Derivat 24 einen an Gewiirznelken erinnernden Geruch.
Schliesslich weist das schwach hallozinogene 6-Methoxyeugenol (32) holzig-blumige
Noten mit wiirzigen Untertonen auf.

Der Davana-Strauch (Artemisia pallens WALL.) ist von alters her in Indien wegen
seines Wohlgeruchs geschétzt. Sein exotisch balsamartiger Duft mit stark tabakartigen
Toénen hat unsere Breitengrade jedoch erst Mitte dieses Jahrhunderts angezogen. Die
beiden Hauptprodukte seines #therischen Ols Davanon (52) und Artemon (53) erwiesen
sich nach rigoroser Reinigung als geruchlos [138]. Es ist das Gemisch der vier Diastereo-

222. Terpenoids Derived from Linalyl Oxide. Part 3.

The Isolation, Structure, Absolute Configuration and Synthesis of
the Davanafurans, Nor-sesquiterpenes Isolated from Artemisia Pallens
by Alan F. Thomas and Renée Dubini
Firmenich 54, Research Laboratory, 1211 Geneva 8

(16. VIII. 74)
Summary. The novel nor-sesquiterpenoids, the davanafurans, have been isolated from the oil
of Artemisia pallens, the principal component being the cis,threo-isomer (la). The absolute

configuration of this isomer, and the relative stereochemistry of the other isomers, have been
established by synthesis from linalool oxides of known configuration.

H CH, CH,;'H

Fig.22
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isomeren des Davanafurans (Fig. 22, 1a—d), ebenso wie der Davana-ether (102) [139] und
das C,,-Fragment 103 [140], die einen wichtigen Beitrag zum charakteristischen Geruch
des Davana-QOls leisten [141].

Davanon (52) und ihre verwandten Verbindungen sind konfigurativ mit dem (—)-
Linalool (104) verkniipft. Der blumig-holzig riechende Lavendel-Alkohol befindet sich
neben seinem Dehydro-Derivat 105 und dem (+)-Menth-1-en-4-0l (106) ebenfalls im
Davana-Ol1[140]. Arbeiten zur absoluten Konfiguration des hiufiger in dtherischen Olen
anzutreffenden Alkohols 106 [142] sowie seines 8,9-Dehydro-Derivates 107 [143] erschie-
nen in HCA. Die Geruchseigenschaften von 106 und 107 werden noch im Zusammen-
hang mit Problemen von Struktur und Aktivitat (Kap.7, in Teil IT) niher kommentiert
werden.

H H \“OH /OH
106 107

104 105

Die von Cookson und Mitarbeitern 1963 durch Photocyclisierung des Citrals (1)
gewonnenen Aldehyde 2a, 2b 3 und 6 zusammen mit ithren entsprechenden Alkoholen
(Fig. 23) entpuppten sich als wichtige Inhaltsstoffe des Verbena-Ols [144]. Monoterpen-
aldehyd 1 stellt das Hauptprodukt (27%) dar. Die Photocitrale kommen dort wie im
Geranium-Ol als Racemate vor [145].

Unter den Spurenstoffen des Verbena-Ols fanden sich u.a. auch die diastereoisome-
ren Rosenoxide (8), Nerol-oxid (12), Rosenfuran (9) und Perillen (10) (Fig.23).

Carquejol, dessen Acetat das Hauptprodukt des dtherischen Ols von Baccharis geni-
stelloides PERS. darstellt, besitzt nach Naves als erstes Naturprodukt die o-Menthan-
Struktur und damit ein weiteres irregulires Isopren-Skelett. Der Alkohol hat nicht, wie
urspriinglich angenommen, ein 1,3-Dien-System mit cis-stindigen Substituenten im
Sinne der Formel 3 (Fig. 24) [146], sondern eine zweifach dekonjugierte Anordnung der
drei (C=C)-Bindungen entsprechend Formel 1[147]. Die Konfiguration der Isopropenyl-
Gruppe wurde durch Verkniipfung von (4)-Carquejol (1) mit dem (+)-Verbenen (9)
sichergestellt. Durch Pyrolyse geht 9 in (+)-0-Mentha-1(7),5,8-trien (5) iiber {148]. Die
Hydrierungsprodukte der aus 1 erhaltenen Kohlenwasserstoffe 6 und 7 sowie S lieferten
(—)-cis-o-Menthan.

Die grosste Vielfalt an Monoterpenen mit irreguldrem C-Skelett liefert das dtherische
Ol des gemeinen Beifuss, ein immergriiner, wildwachsender und héufig vorkommender
Busch. ‘The steam distillate of the herb called ‘Armoise’ is highly appreciated in fine
perfumery for its herbal, aromatic green odour, where the burning freshness of thujone is
combined with a rich hay-like undertone’ [149] (Fig.25).

Das aus den Wurzeln des subtropischen Vetiver-Grases (Vetiveria zizanoides STAPF.)
durch Wasserdampf-Destillation gewonnene dtherische Ol ist wegen seines holzig, erdi-
gen Duftes ein hochgeschitzter Baustein der Parflimerie, dessen Jahresweltproduktion
ca. 80 t ausmacht. Die Hauptinhaltsstoffe (4)-« -Vetivon (108; Isonootkaton) und (—)-8-
Vetivon (109) erwiesen sich nicht als die wichtigsten Geruchstriger des Ols. Dagegen
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184. Inhaltsstoffe des Verbenadls
1. Mitteilung

Natiirliches Vorkommen der Photocitrale und einiger ihrer Derivate

von Roman Kaiser und Dietmar Lamparsky
Givaudan Forschungsgesellschaft AG, 8600 Diibendorf-Ziirich

(6. V. 76)

Natural Occurrence of Photocitrals and some of their Derivatives (Constituents of
Verbena Oil, 1st communication). - Summary. The analysis of natural verbena oil of authentic
origin has revealed the presence of the synthetically known photocitral isomers 2a, 2b, 3 and 6.
They are accompanied by 2, 5-dimethyl-2-vinyl-4-hexenal (7), several oxides 8-12 and some other
constituents well known to occur in nature. A new sesquiterpene ether will be discussed in the
following publication.

CHO
e o et ol
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S =
1 2a 2b 3
= i\
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HO o
x | |
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\
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135. Die absolute Konfiguration von Carquejol und verwandten
o-Menthan-Derivaten
von G. Snatzke
Organisch-Chemisches Institut der Universitit, Bonn
A.F,Thomas und G. Ohloff
FirmeNIcH & CiE, Laboratoire de Recherches, Genéve
(14. V. 69)

Summary. The structure of carquejol is amended to that of cis-3-hydroxy-o-mentha-1(7),4,8-
triene; the chirality has been confirmed as 2R,3S by correlation with the (—)-cfs-o-menthane
obtained from carquejol and that from (+)-verbenene of known absolute configuration.

The two double bonds of the dihydrocarquejol system (15 and 16) constitute a helical system,
that especially in the case of the acetate (16) fixes the isopropenyl group in such a way that a very

high Ae value in the CID. curve is observed. The conformational significance of this phenomenon is
discussed.
|4 & (5] | | | | | ul
=1 *H “H
WO : WOH VWO
: i i
1 i:lx[ 1 6 7 9 15 nen
2 R=Ac 3 4 5 16 1 = A
Fig. 25
131. New Irregular Monoterpenes in Artemisia vulgaris

by Regula Nif-Miiller, Wilhelm Pickenhagen and Bruno Willhalm
Firmenich SA, Research Laboratories. CH-1211 Geneva 8

Dedicated to Professor George Biichi on the occasion of his 60th birthday

(13.V.81)

Summary

A gas chromatographic investigation of the steam distilled oil of the herb of

Artemisia vulgaris led to the identification of 21 irregular monoterpenes of non-

head-to-tail isoprenoid skeleton. The spectral data of some of these compounds
are discussed. The structures of eight new irregular monoterpenes are given.
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Fig.25
Scheme 1. Irregular monoterpenes in Artemisia vulgaris (Forts.)
Artemisia triene 1 Santolina triene 9
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konnten die drei sesquiterpenoiden nor-Derivate 111-113 als die den Geruchscharakter
bestimmenden Verbindungen identifiziert werden [150]. Ein biomimetischer Weg zu ihrer
Entstehung aus den entsprechenden Sesquiterpenen wurde experimentell wahrscheinlich
gemacht.

In die Reihe der tpyischen Vetiver-Riechstoffe gehdrt auch das vom S-Vetivon abge-
leitete nor-Keton 114. (+)-Vetivensiure (110), der sesquiterpenoide Hauptinhaltsstoff
der Vetiver-Wurzel, befindet sich nicht im Wasserdampf-Destillat, sondern muss durch
Losungsmittelextraktion gewonnen werden. (—)-Khusimon (113) entsteht aus 110 durch
oxidativen Abbau der COOH-Gruppe von 110, sein Racemat durch Totalsynthese [151]
nach einem &hnlichen Prinzip wie die Bildung von (£)-Methyl-jasmonat.
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Zu den bedeutendsten Ingredienzien der Parfiimerie gehdrte das Wurzel-Ol der Co-
stus-Pflanze Saussurea lappa CLARKE. Da das dtherische Ol eine Anzahl allergisch reagie-
render Sesquiterpene vom Typ der a-Methylen-lactone enthalt, fithrte dies zu ihrem
begrenzten Einsatz in der Parflimerie. Aus diesem Grunde hatte sich die Forschung auf
eine synthetische Rekonstitution des Ols ohne die potentiell schiidlichen Lactone konzen-
triert. Zunéichst jedoch war eine detaillierte Analyse des dtherischen Wurzel-Ols angezeigt
(Fig.26)[152].

Fig. 26 . ]
219. Sesquiterpenoids from Costus Root Oil (Saussurea lappa CLARKE)

by Bruno Maurer and Alfred Grieder
Firmenich 54, Research Laboratories, 1211 Geneva 8
(19.VIL77)

Summary

Apart from the well-known constituents (+ )-f-selinene (2), (— )-f-elemene (d),
(+)-f-costol (7), (—)-caryophyllene (17), and (—)-elemol (19) the following
sesquiterpenoids have been isolated for the first time from costus root oil (Saussurea
lappa CLARKE): (—)-a-selinene (1), (+)-selina-4,11-diene (3), (— )-a-trans-berga-
motene (5), (—)-a-costol (6), (+)-y-costol (8), (—)-elema-1,3,11(13)-trien-12-o0l
(9), (—)-a-costal (11), (+)-pB-costal (12), (+)-p-costal (13), (— )-elema-1,3,11(13)-
trien-12-al (elemenal, 14), (—)-(E)-trans-bergamota-2,12-dien-14-al (15), (— )-ar-
curcumene (16), and (—)-caryophyllene oxide (18). Compounds 6, 8, 9, and 13
are new sesquiterpenoids. IR. and NMR. spectra of 12 sesquiterpenoids are

reproduced.
%“
H i
H H H !
R R R R
R=CH; 1 2 3 4 5
R=CH,0H: 6 T 8 9 10
R=cCcHoO: 11 12 13 14 15
1 H
16 17 18 19

Angelika-Ol wird in der Parfiimerie wegen seiner warmen, krautig-erdigen und mo-
schus-artigen Noten sehr geschitzt. Es hat auch Eingang in Arzneimittel-Formulierun-
gen und zur Likor-Bereitung gefunden. ‘Gebranntes’ Angelikawasser war bereits im
Mittelalter bekannt. Das dtherische Ol besteht aus Mono- und Sesquiterpenen, wobei das
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o -Phellandren die Hauptkomponente darstellt. Der Moschus-Ton wird durch das von
M. Kerschbaum entdeckte 15-Pentadecanolid ausgelost (Kap. 4, in Teil IT).

Wie Sina Escher und Mitarbeiter zeigen konnten, wurden erstmals monoterpenoide
Nitro-Derivate in einem étherischen O nachgewiesen (Fig. 27) [153].

Fig.27
212. Neue Phellandren-Derivate aus dem Wurzeldl von ¢

Angelica archangelica L.

von Sina Escher, Urs Keller und Bruno Willhalm
Firmenich SA, Forschungslaboratorien, 1211 Genf 8

(11.VIL.79)

New Phellandrene Derivatives from the Root Oil of Angelica archangelica L.

Summary

2-Nitro-1,5-p-menthadiene (5), frans- and cis-6-nitro-1(7),2-p-menthadiene
(6 and 7), trans-1(7),5-p-menthadien-2-yl acetate (9) and a formal phellandrene
derivative, 7-isopropyl-5-methyl-5-bicyclo[2.2.2]octen-2-one (16), have been
identified in the root oil of Angelica archangelica L. Starting from (—)-(R)-a-
phellandrene (1) (R)-S, (4R,65)-6/(4R,6R)-7, (25,4R)-9 and (1R,4R,7R)-16 as well
as (25,4R)-11, (2R,4R)-12 and (2R, 4R)-10 have been prepared.
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Die Nitro-phellandrene 5-7 sind ein tief-gelbes, stechend und chinon-artig riechendes
Ol. Das bicyclische Keton 16, das formal als Diels-Alder-Addukt von «-Phellandren
angesehen werden kann, ‘verbreitet einen angenehmen, leicht holzigen Geschmack’.

Tatsachlich darf 16 nicht als eine exotische Verbindung angesehen werden, denn
bereits wenig spiter isolierte man aus dem Lavendel-Ol eine grosse Anzahl dhnlicher
Addukte (Fig. 28) [154].

133. New Carbonyl Compounds in the High-Boiling Fraction
of Lavender Oil

3rd Communication')

by Roman Kaiser* and Dietmar Lamparsky
Givaudan Research Company Ltd., CH-8600 Diibendorf-Ziirich

(26.1V.84)

Summary

The occurrence of a series of new constituents which can be considered as Diels-
Alder adducts of methyl vinyl ketone and ocimene (- 1-4), myrcene (—9,10) or S-far-
nesene (—11,12), respectively, was reported. Furthermore, the structures of four
isomeric cyclohexene derivatives could be established as adducts 21-24 of (E,Z)- and
(£, E)-1.3,5-undecatriene and methyl vinyl ketone. Another series of constituents hav-
ing the norbornane skeleton represents adducts 25-32 and 33-40 of methyl cyclopenta-
diene and I-octen-3-one or methyl vinyl ketone, respectively. In accordance with Alder's
endo-rule the endo-isomers are preponderant in the natural as well as in the synthetic
mixtures. Most of these constituents could also be identified in a lavender absolute as
well as in a freshly prepared hexane extract of lavender flowers (Lavandula officinalis

ralirall A d

1 (0.7%) 2 (trace) 3 (03%) 4 (wace)

Scheme |
o
Xylnna

o
— 124344+
110-120" =

trans- (3:2:3:4:56)
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Final Remarks. — Finally, the question has to be considered whether all these Diefs-
Alder adducts found in lavender oil are directly formed in the plant cell or afterwards
during oil production. Cross-comparison with production lots of earlier years (1973
and 1977) have shown that these constituents are regularly present in lavender oil in
which they certainly contribute olfactory facets to the total odor impression.

Unter den 300 bisher identifizierten Inhaltsstoffen des Lavendel-Ols [155] machen
(—)-(R)-Linalool (104) und sein Acetat den Hauptanteil von etwa 70 % aus. Alle iibrigen
Komponenten ausser Caryophyllen (4 %) kommen darin meist unter 1% oder sogar als
Spurenstoffe vor. Unter ihnen muss die Entdeckung des (—)-Lavandulols als heraus-
ragendes Ereignis gewertet werden (Fig. 29) [156].

/k/\H‘/k
\
EHZOH
115

162. Zur Kenntnis des Lavendeldls.
(1. Mitteilung).
iber Lavandulol, einen neuen Monoterpenalkohol aus Lavendeldl
von H. Schinz und C. F. Seldel.
(1. XI. 42.)

Das Lavandulol sieht in mancher Hinsicht dem Geraniol sehr
ahnlich. Geruchlich sind die beiden Alkohole nahe verwandt, das
Lavandulol besitzt jedoch eine etwas krautigere Nuance. Stark ver-
schieden sind dagegen ihre Essigsiure-ester; das Lavandulyl-acetat
gleicht im Geruch viel mehr dem Acetat des Linalools als demjenigen
des Geraniols, es ist aber bedeutend feiner als jenes.

Die Struktur 115 des primdren Alkohols zeigt eine unregelmassige Verkniipfung der
beiden Isopren-Einheiten [157], was durch eindeutige Synthese bestitigt werden konnte
[158] [159]. S. Liaaen-Jensen fithrte 1979 den Alkohol auf die (R)-Isopropylbernstein-
sdure zuriick und mit der Synthese beider Enantiomeren [160] ist die Chemie des Lavan-
dulols hinreichend beschrieben.

Fiir die organoleptische Qualitit des Lavendel-Ols zeichnen ihre hochsiedenden Be-
standteile verantwortlich. Unter ihnen wurde erstmals die o -Photosantalole nebst ihren
Carbonyl-Derivaten entdeckt (Fig.30) [155]. Sie stammen vom Enantiomeren des im
Sandelholz-0l enthaltenen (+)-a -Santalols ab.

Fig. 28
{ Forts.)

Fig.29
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178. New Carbonyl Compounds in the High-Boiling Fraction of Lavender Oil

st Communication!)

by Roman Kaiser and Dietmar Lamparsky®
Givaudan Research Company Ltd., CH-8600 Diibendorf-Zirich

(8.V1.83)

A. Sesquiterpene Derivatives with Santalane Skeleton. As already reported [16],
lavender oil contains in opposition to sandalwood oil (— )-z-santalene, from which
the lavender constituents (+ )-a-photosantalol A, «-photosantalol B, (— )-a-nor-
santalenone (1) and a-santalal (2) are derived?).

Ay A A

(=) -a - Santalens (+) - a -Photosantalol A
ﬂ\( ﬂﬁm
1 (o3x) 2 (oax)

Auch O-haltige Derivate von Sesquiterpenen verschiedenster Grundgeriiste hat man
dort gefunden. So Verbindungen, die sich vom y-Cadinen [155], vom Calamen, « -Calaco-
ren, ar-Curcumen, Caryophyllen, « -Cedren (43) und Bourbonan ableiten. Selbst Farne-
sal (13), f-Jonon (127) und Methyl-jasmonat (72/73) wurden unter den Spurenstoffen
entdeckt [161].

Einen hohen Gehalt an (—)-Linalyl-acetat (67%) und (—)-Linalool (104) (16%)
zeichnet auch das Muskateller Salbei-Ol (Fig. 31) aus, das ebenso wie Lavendel von einer
Compositae abstammt. Der Unterschied zwischen den beiden Olen besteht in den iibrigen
250 Komponenten und besonders in ihren Spurenstoffen. Die Ergebnisse ihrer Analyse
sind in Fig. 3/ zusammengefasst [162].

Nebst Derivaten vom Caryophyllan- 1-3 und Aromadendran-Typ 4 verkérpern 5
und 6 ein ncues Sesquiterpen-Geriist, fiir das der semisystematische Name Salvialan
vorgeschlagen wurde. Die Caryophyllen-Derivate 1-3 besitzen Sandelholz-dhnliche To-
nalititen. (+)-Isospathulenol (4) weist dagegen einen erdig-aromatischen Geruch auf.
‘The ketone 6 shows a full, pleasant woody note reminiscent of ambergris and vetiver with a
spicy-floral untertone. It is typical of the odour of clary sage oil.”
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220. New Sesquiterpenoids from Clary Sage Oil (Salvia sclarea L.)")

by Bruno Maurer* and Arnold Hauser
Firmenich SA, Research Laboratones, CH-1211 Geneva 8

(17.V111.83)

Summary

Six sesquiterpenoids, (2 R,S5E)-2, 12-epoxycaryophyll-5-ene (1), (2R,5 E)-caryo-
phyll-5-en-12-al (2), (2,5 E)-caryophyll-5-en-12-al (3). isospathulenol (4), (1 R,5 R)-
1, 5-epoxysalvial-4(14)-ene (5), and salvial-4(14)-en-1-one (6) have been identified for
the first time in clary sage oil (Salvia sclarea L.). The structures and absolute configu-
rations of 1-6 are corroborated by partial syntheses and their organoleptic properties
are discussed.

Caryophyllen-Derivate und besonders die 1,2-Epoxide sind gemeinsame Inhaltsstoffe
von Muskateller Salbei- und Lavendel-Ol [161] [162]. Mono-epoxid 116 (Fig.31) weist
cine auffillige holzige Note mit Zelluloid-artigen Untertdnen auf. Es spielt in verschiede-
nen itherischen Olen eine bedeutende Rolle. (—)-Caryophyllen-oxid (116), das erstmals
von W. Treibs 1947 durch Persdure-Oxidation von (—)-Caryophyllen diastercoisomeren-
rein hergestellt wurde, ist mit dem 1,2-Epoxid des Nelkenknospen-Ols ebenso wie mit der
entsprechenden Schinzschen Verbindung [163] identisch, obwohl seine natiirliche Entste-
hung angezweifelt wurde [164].

Die dtherischen Ole von Schale und Saft der Grapefruit sind wichtige Aroma-Ingre-
dienzen in der Nahrungsmittel- und Getrdanke-Industrie. Seit etwa 1950 wurden kaltge-
presste Ole von Citrus paradisi MACFAYDEN untersucht und insgesamt 126 fliichtige
Bestandteile charakterisiert (Fig. 32 und 33) [165] [166]. Unter ihnen wird Nootkaton A
(Fig. 33) als das riechende Prinzip in Grapefruit angesehen, obwohl das Sesquiterpen-ke-

Fig. 31
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Fig.32

176. 1-p-Menthene-8-thiol'): A Powerful Flavor Impact Constituent
of Grapefruit Juice (Citrus paradisi MACFAYDEN)

by Edouard Demole, Paul Enggist and Giinther Ohloff
Firmenich 54, Research Laboratories, CH-1211 Geneva 8

(9.V1.82)

Summary

1-p-Menthene-8-thiol (B) is shown to be a potent character-donating constituent
of grapefruit juice, in which it occurs at the ppb-level or below. A convenient

synthesis is described for this terpene-thiol, apparently the most powerful flavor
compound ever found in nature.

H
= 's
SH
B C

4, Organoleptic properties of 1-p-menthene-8-thiol (B) and its bicyclic isomer C. -
The conspicuous organoleptic properties of B had been noticed early in our separa-
tion work, well before this compound could be actually isolated from grapefruit
flavor and identified. Subsequently, these observations were fully confirmed by
sensory evaluations'') which showed the taste detection threshold'?) of synthetic,
racemic B to be slightly lower than 1.10~* ppb in water (this corresponding to a
concentration of 1.107* mg of B in one metric ton of water). For (+)<(R)- and
(—)-(S)-B. the respective values found were 2.10~ and 8.10~ ppb. To the best
of our knowledge, these detection thresholds are the lowest ever recorded for a
naturally occurring flavor compound [24]. Qualitatively, there is no significant
difference between the organoleptic properties of racemic and optically active B:
while the (— )-(S)-enantiomer appears to have a somewhat more fruity and natural
aroma than its antipode, (+ )-B behaves just like a mixture of both forms. Regarding
the taste detection threshold of 2,8-epithio-cis-p-menthane (C), it was found to be
as high as 9 ppb in water. This value, about 10° times greater than that of B,

indicates that the contribution of C to the overall profile of grapefruit flavor should
be negligible.

ton in praktisch allen Citrus-Spezies vorkommt. Daher wurde von den Spezialisten
haufig die besondere Wichtigkeit von A angezweifelt.

Ein weiteres olfaktorisch wichtiges Mercaptan der Monoterpen-Reihe stellt das
(—)-Isomenthon-8-thiol (2) dar, das ebenso wie (+)-Menthon-8-thiol (1) der (1 R)-Men-
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Fig.33

131. Further Investigation of Grapefruit Juice Flavor Components

(Citrus paradisi MACFAYDEN). Valencane- and Eudesmane-type Sesquiterpene
Ketones

by Edouard Demole and Paul Enggist
Firmenich SA, Research Laboratories, CH-1211 Geneva 8

Dedicated to Prof. Edgar Lederer on the occasion of his 75th birthday

(4.V.83)

Summary

Fourteen sesquiterpene ketones D-Q pertaining to the valencane (D-J) and
eudesmane (K-Q) groups have been identified for the first time in grapefruit juice
flavor. These novel grapefruit constituents, which include the six new compounds
1. J. L, M. N and O. were identified by direct comparison with synthetic samples.
Organoleptically. their total contribution to grapefruit flavor is not negligible. In

particular, (+)-8.9-didehydronootkatone (E) has a powerful flavor with good grape-
fruit juice character.

Scheme 1. Newly identified valencane- (D-J) and eudesmane-type (K-Q) ketones in grapefruit juice flavor
(The natural enantiomers are shown, with the possible exception of O (see Section 4))

T B

thol-Reihe angehort und durch H,S-Addition an (—)-Pulegon in beliebiger Menge her-
stellbar ist (Fig. 34) [167].
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193. Das organoleptische Prinzip von Cassis-Flavor im Buccublitterdl
von E. Sundt, B, Willhalm, R. Chappaz und G. Ohloff

Firmenich & Cie, Forschungslaboratorium, Genf
Herrn Dr. Roger Firmenich zum 65. Geburtsiag gewidmet
(24. VILL 71)
Summary. The diastercoisomeres of p-menthone-8-thiol, derived from (+ )-menthol, are the

first ketothiols of the terpene series to have been found in nature. Stereochemistry, methods of
preparation and olfactory properties of the new compounds are described.

[ni';- + 21,5 - Ak, 0°

Das Gemisch der diastereomeren Menthon-8-thiole beider sterischer Reihen ruft einen fruch-
tigen Sinneseindruck von enormer Stérke hervor, der von einem minzigen und brenzligen Unterton
begleitet ist und in dem die charakteristische Schwefelnote unverkennbar wahrgenommen werden
kann. Ein Expertenausschuss?®) bevorzugte die trans-Verbindung 1 als Duftkomponente, da diese
wesentlich eindeutiger als 2 den typischen Charakter des ricchenden und schmeckenden Prinzips
der schwarzen Johannisbeere wiedergibt.

Mercaptan 1 wird nicht nur zur Imitation von Flavours, besonders Cassis-Aroma,
verwendet, sondern auch zur Erzeugung exotisch fruchtiger Tone in modernen Parfiims.
Chamade von Guerlain (1970) war die erste Inkorporation von 1 im ppb-MaBstab und
damit ein Trendsetter in der Parfiimerie-Industrie.

Geranium-Ol gehdrt wegen seiner betont Rosen-dhnlichen Geruchseigenschaften
zweifellos zu den wichtigsten dtherischen Olen. Mehrere hundert Tonnen des geschitzten
Wasserdampf-Destillats werden jahrlich hergestellt. Die Chinesische Volksrepublik al-
leine, die als der grosste Produzent der Welt gilt, gab fiir 1989 einen Ausstoss von 150 t
bekannt. Unter den bisher 270 identifizierten Bestandteilen spielen die Spurenkomponen-
ten am Zustandekommen des Gesamtgeruchs vom Geranium-Ol eine besondere Rolle.
Erstmals in der Natur wurden dort die Diastercoisomeren 1,6-Dioxaspirononane 1a/1b
und 2a/2b (Fig. 35) isoliert, die 0,006 % des Geranium-Ols ausmachen. Die neuen Mono-
terpene, die der Isopren-Regel folgen, besitzen ‘a minty, fresh, herbaceous odour’ [168].

Da Rosenfuran (89) zusammen mit seinem Epoxy-Derivat im Geranium-Ol aufgefun-
den wurde, kann man sich die Entstehung von 1,6-Dioxaspirononane via 89 vorstellen.
Des weiteren konnte eine ganze Anzahl cyclischer Ether in dem dtherischen Ol aufgefun-
den werden wie etwa die (C=C)-Bindungsisomeren Nerol-oxide 8 und 9 (0,02 %), Peril-
len (10), 2,2,6-Trimethyl-6-vinyltetrahydropyran (11; 0,15%), die Diastereoisomeren
Desoxylinalool-oxide (12a/b; 0,1 %), 2,2-Dimethyl-5-(1-methylprop-1-enyl)tetrahydro-
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134. (5R*,95*)- and (SR *,9R *)-2,2,9-Trimethyl-1,6-dioxaspiro[4.4]non-3-ene
and their Dihydro Derivatives as New Constituents of Geranium Oil

by Roman Kaiser
Givaudan Research Company Ltd., CH-8600 Diibendorf-Ziirich

(26.1V.84)

Summary
(5R*95*)- and (SR*9R*)-2,2,9-Trimethyl-1,6-dioxaspiro{4.4Jnon-3-ene (la and
1b resp.) and their dihydro derivatives 2a and 2b are described as new constituents of
geranium oil. The structures and configurations of 1a, 1b, 2a, and 2b are based on

spectra interpretation and syntheses. Also some other monoterpenoid constituents
identified in the same boiling range are discussed.
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furan (13), 1,8-Cineol (14; 0,03 %), sein Desoxy-Derivat 15, die diastereoisomeren Thea-
spirane (17a/b) und die Vitispirane (18a/b), sowie (—)-trans-2,5-Diethyltetrahydrofuran
(19; 0,1%).

Nur selten bestehen itherische Ole aus Gemischen von isoprenoiden Verbindungen
und isoprenoid-fremden Stoffwechsel-Produkten. Einer solchen Ausnahme begegnen wir
im Harzol des Galbanums, dessen Wohlgeruch die Menschheit bereits zu biblischen
Zeiten angezogen hat. Neben den bekannten Verbindungen A-F (Fig.36) konnten die
vier Me-substituierten macrocyclischen Lactone 1-4 (Kap. 4, in Teil IT) entdeckt werden
[169].

Pyrazin-Derivat C (Fig. 36) ist als charakteristische Komponente griner Bohnen
bekannt, wihrend D den Geruch von Pepperonis wiedergibt. Mit seinem Geruchsschwel-

Fig.35



Fig.36
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252. Neue Macrolide und einige Sesquiterpen-Derivate
aus dem Galbanum-Harz

von Roman Kaiser und Dietmar Lamparsky
Givaudan Forschungsgesellschaft AG. 8600 Diibendorf-Ziirich

(16.VL.78)

New Macrolides and Some Sesquiterpenoid Derivatives Occurring in Galbanum Absolute

Summary

Analytical investigations of a Galbanum absolute have revealed for the first
time the presence of four macrolides 1-4 derived from the corresponding hydroxy-
lated Cj3-C s fatty acids by lactonization of a secondary alcoholic group with the
carboxylic group. The musky odor strengthens with increasing number of members
in the macrocycle. whereas the woody note is predominant in the smaller rings.
Isolation, identification and synthesis of the new naturally occurring substances
are described.
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lenwert von 0,002 ppb gehért D zu den starksten Aroma-Stoffen, die jemals bekannt
wurden. Erwdhnenswert sind auch die Thioester E und F, die selbst noch als Spurenkom-
ponenten den Geruchscharakter des Galbanum-Ols mitprigen.

Unter den riechenden Sesquiterpen-alkoholen des Gummiharz-Ols befindet sich
neben Guaiol (47) und Bulnesol (117) als Hauptprodukt das Guai-9-en-11-ol (118).
Ausserdem wurden Nerolidol (11) und Farnesol (12) gefunden und erstmals in der Natur
(—)~(Z)-Dihydrofarnesol (119) unbekannter Konfiguration. Eine olfaktorische Bedeu-
tung kommt im Galbanum-Ol auch den beiden tricyclischen Ethern 67 und 68 mit
Eudesman- und Guaian-Skelett zu [171].
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Lange Zeit galten mit Ausnahme weniger Mono- und Sesquiterpene die Kohlenwas-
serstoffe als anti-parfiimistische Komponenten, die man aus den étherischen Olen mit
Hilfe physikalischer Methoden von ihren polaren Derivaten abtrennen musste. Diese
Situation dnderte sich schlagartig, als im Jahre 1967 drei Arbeitskreise gleichzeitig,
nimlich derjenige von Yvomne Chrétien-Bessiére, Paul Teisseire und Y.R. Naves die
stereoisomeren Undeca-1,3,5-triene entdeckten, die unter dem Namen Galbanolen A und
B (Fig. 36) dem Galbanum-Ol seinen geruchlichen Grundcharakter verleihen. Stereospe-
zifische Synthesen erlaubten die konfigurative Zuordnung der vier méglichen Undeca-
1,3,5-triene (Fig. 37) [170]. '

110. The Four Isomeric 1,3,5-Undecatrienes.
Synthesis and Configurational Assignment

by Ferdinand Nif, René Decorzant, Walter Thommen, Bruno Willhalm
and Giinther Ohloff
Firmenich SA, Research Laboratory, 1211 Geneva 8
(17. 111. 75)

Summary. The four geometrical isomers of 1,3, 5-undecatricne, 1a-d have been prepared
(stereospecifically and non-stercospecifically), using either (1) the Wittig reaction, (2) thermal
sigmatropic hydrogen shifts, (3) partial reduction of triple bonds by zine, or (4) organocopper
reagents. The thermal behaviour of the four 1, 3, 5-undecatriencs has been investigated and the
products formed have been characterized. The spectra of 1a-d, and of rclated compounds, have
been discussed in order to corroborate their configurational assignment.

FAR A

n-CsHyg n-CsHjj n-CsHy;

1a 1b 1c 1d

Die Parfiimerie bedient sich der Galbanolene zur Erzeugung ‘griiner’ Kopfnoten von
hoher Diffusion. Spuren davon finden sich in einer Reihe bekannter Parfiims wie etwa
Paloma Picasso (1984). Hohe Dosen von Galbanolen vertragen die Herren-Wisser. Cool
Water (Davidoff, 1980) steht mit 3% an der Spitze.

Fig.37
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Einige Jahre spdter wurden die gleichen Kohlenwasserstoffe von Moore und Mitar-
beitern im Hawaiianischen Seegras Dictyopteris nachgewiesen und flir den sog. Ocean-
Geruch verantwortlich gemacht. Jaenicke und Mitarbeiter erkannten diese Kohlen-
wasserstoffe als hochspezifische Signalstoffe, die als Sexualpheromone in mehreren
Meeres-Braunalgen vorkommen. Im Verlaufe ihrer aufsehenerregenden Untersuchungen
entdeckten sie eine bedeutende Anzahl verwandter Kohlenwasserstoffe mit starken
Geruchscigenschaften, deren Ergebnisse teilweise in HCA mitgeteilt wurden [173-182].

So auch die stereoisomeren des Undeca-2,4,6,8-tetraens. Das Gifforden genannte
(27,47,6 E,.8Z)-Undecatetraen wurde als riechendes Prinzip von Giffordia nutchellae
erkannt.

“The odor quality of giffordene (7, Fig.38) may be characterized as sea algae, whereas
the all-trans-isomer exhibits an almost oily, fatty linseed-like character. In general, the
odor intensity of the undeca-2,4,6,8-tetraenes is much lower than that of their cor-
responding 1,3,5,8-isomers (6, Fig. 38) [182].

Im Bouquet des Ocean-Geruchs befinden sich auch eine Reihe monocyclischer
Analoger des Galbanolens (Fig. 39) oder Giffordens, die teilweise durch sigmatrope und
electrocyclische Reaktionen ineinander iibergehen [183].

Als Vorliaufer der Biosynthese von Kohlenwasserstoffen kommen hochungesittigte
Fettsduren in Frage [182]. Die decarboxylierende Cyclisierung der Sduren kénnte nach
Schema in Fig. 40 ablaufen [180].

‘Since the thresholds of pheromon concentrations required for biological response are
very low (9 x 107" M for gamete release; 2,8 x 107" M for chemotaxis), it is under-
standable that the compounds are produced and excreted in very small amounts. Thus,
only microgram fractions containing 1, 2, and 3 ( Fig.41) as major components’.

Aliphatische Alkohole, Ester, Aldehyde und Séuren sind hiufige Begleiter dtherischer
Ole. In den meisten Fillen gehdren sie als Spurenstoffe zu ihrem riechenden Prinzip,
manchmal sogar hat man sie auch als die Charakter pragenden Komponenten des
Naturstoffs identifizieren kénnen.

Ein Drittel des itherischen Ols der Veilchenblitter besteht aus dem (2E,6Z )-Nonadie-
nal (120) [100] [172], dessen Konfiguration mit Hilfe der Raman-Spektroskopie bestimmt
wurde [184]. ‘Dieser Aldehyd besitzt den durchdringenden Geruch des Veilchenblitterdls in
hohem Masse’ [172]. Ebenso kommt der dem Aldehyd 120 entsprechende Alkohol im
Veilchenblitter-Ol vor [185]. Als stereochemische Referenz-Verbindung diente das (3Z)-
Hexenol (121) [186], das als Blitter-Alkohol in die Literatur eingegangen ist. ‘Die synthe-

VA =\ _CHOH /=
CHO \/_\/ 2 \/_\CHZOH

120 121 122
0
/7 \CH,OH \/=\/\n/ /NA
O

123 124 125
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Fig.38
192. Novel C, and C,, Hydrocarbons from the Brown Alga Cutleria multifida;
Sigmatropic and Electrocyclic Reactions in Nature

Part VI')

by Jilrgen Keitel, Lris Fischer-Lui, and Wilhelm Boland*
Institut fir Organische Chemie der Universitdt, Richard-Willstitter-Allee 2, D-7500 Karlsruhe

and Dieter G. Miiller
Fakultat fir Biologie der Universitat Konstanz, D-7750 Konstanz

(4.1X.50)

In addition to the known C,,H, hydrocarbons multifidene (4), aucantene (2), and ectocarpene (5), the marine
brown alga Cutleria multifida produces trace amounts of the C;H ; hydrocarbon 7-methylcycloocta-1,3,5-triene (8)
and its valence tautomer 7-methylbicyclof4.2.0]Jocta-2,4-diene. A second novel CyH,; hydrocarbon is 6-vinyleyclo-
hepta-1,4-diene (9), a lower homologuc of ectocarpene (5). Among the C H,, hydrocarbons, 7-((1 £/Z)-prop-1-
enyl)cycloocta-1,4-diene (10/11) is found for the first time. The structure of all new products is confirmed by
synthesis and spectroscopic data. The biosynthesis of the new hydrocarbons 8-11 is obviously linked to the
pathways which lead to the major products giffordene (7), (65)-ectocarpene ((65)-5), and (4R,5R)-aucantene
{(4R, 5R )-2). Consecutive reaclions of certain thermolabile primary products proceed via electrocyclic ring closure,
3, 3-sigmatropic rearrang or a 1,7-sigmatropic H-shift.

Scheme | 0
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99. Synthese von (1 )-Dictyopteren A
von G. Ohloff und W. Pickenhagen
Forschungslaboratorium FirMENICH & CiE, Genf
(28. 11. 69)
Zusammenfassung. Es wird ein Weg zur Synthese des (+)-Dictyopterens A (6), sowic seiner

Stercoisomeren 7 und 9 angegeben. Der thermische Ubergang der Dictyopterene 6-9 in das ge-
meinsame valenzisomere 6-n-Butyl-cyclohepta-1,4-dien (10) wird beschrieben.

tische Verbindung ((3E)-Isomere) riecht schdrfer und zeigt nicht den eigentlichen Duft
griiner Blitter, der fiir das natiirliche Hexenol 121 charakteristisch ist’ [184]. Auch (8Z)-
Octenon (124) wurde neben dem (E)-Isomeren erstmals in der Natur entdeckt [104].
Naturidentischer Veilchenblitter-Alkohol nach den Synthese-Vorschliagen von Ru-
zicka und Schinz [100] [172] fabriziert, wurde in Vent Vert (Balmain, 1945) erstmals in ein
Parfiim eingearbeitet, was den Beginn einer neuen Duft-Ara, nimlich vom Typ der
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Scheme. Biosynthesis of (35,4S)-Multifidene ((+)-(35,45)-3) and (4R,5R/-Aucaniene ((+)-(4R,5R)}5) from
(3Z.6Z.9Z)-Dodeca-3,6 9-trienoic Acid®)

H
(35,48)-multifidene
enzy rne-) >99%ee.

enzyma

g™ 5
M NPz

(4R, 5R)-aucantene
975%e.e.

A

Desmaresiene Eclocarpene Viridiene Multifidene

‘griinen’ Chypre-Kreationen eingeleitet hat. Noch hidufiger wurde in der modernen Par-
flimerie der Bldtter-Alkohol 121 als Griin-Note verwendet. Der massive Einsatz von
1,3% begann in Diorissimo (Dior, 1956), gefolgt von Capricci (Nina Ricci, 1960), Fidji
(Guy Laroche, 1960), Alliage (Estée Lauder, 1972) oder Eaux de Givenchy (1982), um nur
einige zu nennen.

Einen wesentlichen Einfluss auf den Geruch des Cypressen-Ols besitzt das Isovaleria-
nat des (2E,4Z)-Decadienols (Fig.42) [187]. Der stereospezifische Zugang zu dieser
Verbindung war bereits frither moglich [188].

Unter den fliichtigen Bestandteilen des schwarzen Tees konnte man bisher mehr als 40
aliphatische Verbindungen mit verschiedenen funktionellen Gruppen und unterschiedli-
cher Oxidationsstufe nachweisen, die einen wesentlichen Beitrag zum Tee-Aroma leisten
[189-192]. Unter ihnen befinden sich der Veilchenbldtter-Aldehyd (120) [192], (2Z)-Pen-
tenol (122) [189], (3Z)-Pentenol (123) [192], die (3Z)-Hexenyl-ester der Ameisensiure,
Propionsdure und Methylbuttersdure [192] und die homologen (3E,5Z)-Aldehyde mit
zwischen 6 und 10 C-Atomen [192] sowie (3E,6Z)-Octadien-2-on (125). Blitter-Alkohol
121 gehort qualitativ und quantitativ zu den fiir das Tee-Aroma bedeutendsten aliphati-
schen Verbindungen, indem es einen wesentlichen Beitrag zu seiner Griin-Note leistet.
“The intrinsic character, rather fruity and flowery, gives certain freshness and an agreable
note to the aroma’, was auf die Anwesenheit von Methyl-anthranylat, cis-Jasmon (71),

Fig. 40

Fig. 41
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Fig.42
125. Sur la présence d’un ester du décadiénol-2(E), 4(Z) et de
diterpénes dans I’huile essentielle de cyprés
(Cupressus sempervirens L.)")

par Raffaele Tabacchi
Institut de Chimie de I'Université, Avenue de Bellevaux 51, 2002 Neuchitel

et Jean Garnero et Pierre Buil
Laboratoires de Recherches des Etablissements Robertet & Cie, Grasse/France

(23. IV. 75)

Summary. Decadien-2(E),4(Z)-y! isovalerate, sandaracopimara-8(14),15-diene, dehydro-
abietane and manoyl oxide have been isolated from the cypress essential oil. The determination
of the structure and the spectral parameters of this compounds is described.

Jasmin-lacton (75) sowie dem y- und d-Decalacton zuriickgefiithrt wird [193]. Ausserdem
gehdren dem Blumenkomplex «-Jonon (126), f-Jonon (127), Dihydroactinidiolid (128)
[194], sowie fi-Damascenon (91), f-Damascon (92) neben dem erstmals in der Natur
aufgefundenen o -Damascon (129) und dem Homosesquiterpen-aldehyd 130 [192] an.
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Aus tiber 50 alicyclischen Derivaten einschliesslich der entsprechenden Lactone beste-
hen die flichtigen Anteile der Ananas [195]. Von herausragendem olfaktorischem Wert
sind die Ester 131-136. Fiir den (4Z)-Decensédure-ethylester, der in die Literatur als
Birnenester eingegangen ist und den Geruch der Williams-Birne wiedergibt, sind mehrere
Synthesen ausgearbeitet worden [196] [197]. Neben seiner vielseitigen Verwendung auf
dem Aroma-Gebiet wird Birnenester in einzelnen Féllen auch als Parfim-Ingredienz
gebraucht. Im Eaux de Fleurs (Nina Ricci, 1982) ist er zu einem wesentlichen Bestandteil
geworden.

In - und d-Stellung oxidierte Capronsidure-ester 137-142 sowie den entsprechenden
Derivaten der Octansdure bereichern das Aroma. Erstmals in einem Aroma wurde
Methylthioessigsdure-methylester identifiziert [196].

Das von Silverstein und Mitarbeitern 1965 isolierte 4-Hydroxy-2,5-dimethyl-3(2H)-
furanon (143) gehort zum aktiven Prinzip des Ananas-Aromas und verkorpert gleichzeitig
nach Thomas und Mitarbeitern den charakteristischen Geruch der Erdbeere. Die Schliis-
selstufe zur Synthese von 143 besteht aus der Ozonisierung der (C=C)-Bindung von
Hexin-2,5-diol, die in technischem MaBstab ausgefiihrt wird [198]. Gemaéss dieser Tech-
nologie werden heute 60 t der Verbindung 143 hergestellt und unter der Markenbezeich-
nung Furaneol® auf den Markt gebracht. Uber die erste sorgfiltige Untersuchung der
Geruchseigenschaften von 143 sowie seiner Homologen wird folgendes berichtet [198]:

‘Furaneol besitzt in hohen Konzentrationen eine karamelartige Geruchsqualitit, die
derjenigen des Maltols (165) sehr dhnlich ist. Mit zunehmender Verdiinnung von 143
erscheint ein zweiter, bei Maltol nicht beobachteter Sinneseindruck, den man als ange-
nehm fruchtig beschreiben kann, und welcher an das Aroma der Erdbeere und Ananas
erinnert. Kurz vor Erreichen des Geruchsschwellenwertes von 143 ist der karamelartige
Charakter zugunsten des fruchtigen praktisch vollstindig verschwunden. Wihrend die-
ser Wert fiir Maltol (165) bei 35 ppm liegt, nimmt das menschliche olfaktorische
Rezeptorsystem noch 0,1 ppm Furaneol (143) wahr. Dariiberhinaus besitzt Furaneol
(143) einen synergistischen Effekt bei Zuckern, der etwa in der Gridssenordnung des
Effektes von Maltol (165) und Ethylmaltol liegt. Norfuraneol besitzt etwas schwdchere,
Jjedoch dhnliche organoleptische Eigenschaften wie 143. Die Karamelnote tritt dort
etwas stdrker als in 143 hervor und ein an Ahorn-Sirup erinnernder Unterton ist bei ihm
unverkennbar. Homofuraneol besitzt eine ausgeprdgte Geschmacksnote nach gekochten
Friichten. Bemerkenswerterweise schwdcht sich der karamelartige Sinneseindruck im
Homofuraneol ab, obwohl die allgemeine Geruchsintensitdt gegentiber dem Furaneol
(143) eher zunimmz.’
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Neben der Schliisselkomponente 143 spielen im Erdbeer-Aroma auch alyciclische
Ester, Alkohole und Phenole eine wichtige Rolle, denn: ‘Ohne sie wdre der Gesamtgeruch
aufdringlich und spitzig® [199]. f-Phenylethyl-alkohol, p-Hydroxyphenylethyl-alkohol
und Zimtsdure [199] sind ebenso erwdhnenswert wie das Vorkommen von (3Z)-Hexenol
(121) [200] als das ‘griine’ Element des Erdbeer-Aromas.

Da G

143 144

Eine iiber etwa 20 Jahre angelegte Untersuchung des Himbeer-Aromas lieferte Ergeb-
nisse, die wie beim Ananas- und Erdbeer-Aroma, eine naturidentische Kopie zugelassen
haben. Bereits im ersten Anlauf der noch mit klassischen Mitteln durchgefiihrten Analyse
gelang es Schinz und Seidel, das aromatische Prinzip dieses ‘roten” Frucht-Aromas in
Form des (p-Hydroxyphenyl)butanons 144 zu identifizieren [201]. Neben dem ‘Himbeer-
keton’ 144 scheint Geraniol [202], f-Jonon (127), Diacetyl, Benzaldehyd, Furfurol,
5-Methylfurfurol [203] ebenso wie der Blitter-Alkohol 121 [76] von Bedeutung zu sein.
Die rigurose Anwendung der GC-Methoden vervollstindigte die Palette der Himbeer-
Aromastoffe [203] [204]. Unter ihnen sind (3Z)-Hexenal, (2Z)-Hexenal, (2Z)-Octenol,
(+)-a-Jonon (126), Damascenon (91) und Theaspiran (145) erwihnenswert [204]. Die
Isolierung des Erdbeer- und Himbeer-Aromas aus ihren Friichten gestaltete sich ausser-
ordentlich schwierig und technisch aufwendig, da ihre fliichtigen Anteile lediglich 10 bis
10 ppm ausmachen [205]. Aus dem gleichen Arbeitskreis stammen technisch gangbare
Synthesen zur spezifischen Herstellung sowohl von (3E)- als auch (32)-Hexenal [206].

Himbeer-keton (144) wurde bereits Ende der 40er Jahre als Aroma-Komponente in
naturidentischen Flavours eingesetzt. Besonders in Verbindung mit f-Jonon (127), Blit-
ter-Alkohol 121 und seinem Acetat bildete das Keton fiir das dem Naturprodukt tiu-
schend idhnlichen Himbeer-Aroma. Dort wo komplexe Blumendiifte eine fixierende
fruchtige Note in einem Parfiim verlangen, kann Himbeer-keton vorteilhaft eingesetzt
werden. Unter vielen anderen trat 144 in Estée Super (Lauder, 1969), Ciara (Revion, 1973)
und Miss Worth (Worth, 1977) in Erscheinung.

145 146 147 148
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80% des Aromas der gelben Passionsfrucht besteht aus 13 Verbindungen, deren
Anteil iiber 1% ausmachen. Davon wurden Hexan-1-ol (22,5%), Benzaldehyd (19%),
Buttersdure-cthylester (6%), Capronsaure-ethylester (16%) und Blatter-Alkohol 121
(1,7%) als die Hauptprodukte identifiziert. ‘Die daneben in grosser Anzahl (160) vorge-
fundenen Spurenkomponenten lassen eindeutig Beziehungen zu anderen Fruchtaromen, wie
z.B. Ananas [195] und Himbeere [204] erkennen [207]. Unter den Spurenstoffen sind
erwihnenswert die Diastereoisomeren des Rosenoxids, Linalool-oxid, sowie Theaspiran
(145) und Theaspiron (146) und andere vom Jonon abgeleitete Derivate, darunter die
erstmals in der Natur aufgefundenen stereoisomeren des Megastigma-5,8-dien-4-ons
(147 und 148) [208]. Der Grundcharakter des Aromas der gelben Passionsfrucht, der
durch die hier genannten Verbindungen weitgehend gepragt wird, erhilt seine spezifische
Note durch den (Z)-Buttersdure-hexa-3,5-dienylester (149), den (Z)-4,7-Octadienyl-
sdure-cthylester (151) [209] sowie die drei S-Verbindungen 2, 6a, und 6b (Fig.43) [210].
Diese das riechende Prinzip verkdrpernden funf Komponenten treten erstmals in der
Natur auf. ‘Das Octadienoat 151 (Geruchsschwellenwert 125 ppb) zeigt eine frische,
saftige Kopfnote, typisch fiir Ananas, wihrend der Buttersdure-hexadienylester 149 (Ge-
ruchsschwellenwert 75 ppb) eine schwere, fruchtige Grundtonalitit tropischer Provenienz
besitzt, entfernt an reife Birnen erinnernd’ [209]. Die strukturell mit dem Bldtter-Alkohol
121 verwandte 5,6-Dehydro-Verbindung 150, die bisher nicht in der Natur getroffen
wurde, ist in die Geruchsevaluation miteinbezogen worden:

‘(Z)-3-Hexen-[-0ol (121) riecht bekanntlich nach frischen Laubbliittern; in hoher Kon-
zentration ist ein schwacher Apfelcharakter wahrnehmbar. (Z.)-3,5-Hexadien-1-o0l
(150) vermittelt in vergleichbarer Konzentration (10 ppm in Wasser) einen wesentlich
intensiveren Geruchseindruck, dessen griine Note durch eine blumig-holzige Tonalitit
mit ausgeprdgtem Tomatengeruch modifiziert wird® [209].

A N="""c008But A N="CH,0H NN 00N

149 150 151

Auch die organoleptischen Eigenschaften der Thio-Verbindungen sind genau be-
schrieben worden.

*3-( Methylthio) hexanol 3 has a green, fatty and sulfury note, typical of certain exotic
Jruits, and imparts the character of the fresh fruit to the juice of passion fruits. 2-Methyl-
4-propyl-1,3-oxathiane (Fig.43, 6a and 6b) both have a strong and natural fruity oder
with a green and sligthly burnt note, in particular the cis-diastereoisomer, by which the
two isomers are easily dinstinguishable’ [210].

Aus terpenoiden, jononartigen, benzoiden und alicyclischen Riechstoffen besteht das
absolute Ol von Acacia farnesiana WILLD. des Mittelmeerraums, das wegen seines veil-
chenartigen Wohigeruchs ein hochgeschitztes Ingredienz der gehobenen Parfiimerie
darstellt [211] [212]. (Z)-3-Methyldec-3-ensiure (152a; 0,8 %), (E)-Methyldec-4-ensiure
(158a; 0,2%) und (Z)-3-Methyldec-3-en-1-ol (153b):
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168. Identification and Synthesis of two New Organic Sulfur
Compounds from the Yellow Passion Fruit (Passiflora edulis {. flavicarpa)

by Max Winter, Anton Furrer, Bruno Willhalm, and Walter Thommen

Firmenich 54, Research Department, 1211 Geneva 8
(27. V. 70)
Summary. 3-Methylthio-hexanol (3) and a mixture of cis- and frans-2-methyl-4-propyl-1, 3-

oxathiane (6a and 6b) have been identified in a flavor concentrate of the yellow passion fruit of
Hawaiian origin, Syntheses of these new flavor constituents are described.

S CHO
AL
SCH, SH
CHO _~_A_cHo
2 Y
SCH; SH
/\/l\,cn,ou CH,0H
3 5

‘... sont rélévés particulierement intéressants car ils appartiennent a un tpye structural
peu répandu dans la nature. De plus, il jouent un rdle olfactivement central dans le
parfum charactéristique de la cassie, que I'on ne saurait reconstituer d’une maniére
satisfaisante en leur absence’ [212].

Die acht Stereoisomeren 152-159 wurden zum Vergleich ihrer olfaktorischen Eigen-
schaften durch stereospezifische Synthesen hergestellt und die biogenetische Bildungs-
weise der natlirlichen Verbindungen diskutiert [212].

Der erste erfolgreiche Vorstoss auf die molekulare Zusammensetzung des Kaffee-
Aromas wurde in den Jahren zwischen 1921 und 1930 am chemischen Laboratorium der
ETH-Ziirich unternommen. T. Reichstein, initiiert durch seinen Lehrer H. Staudinger,
unterzog sich dieser damals experimentell dusserst schwierigen Aufgabe mit Bravour,
indem er aufsehenerregende Ergebnisse erzielte, die in der Isolierung und Charakterisie-
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/\/\/\=<'R /\N:YR

152a R =COOH 154a R =COOH
153b R =CH,OH 155b R =CH,0OH
156a R = COOH 158a R = COOH
157b R =CH,0H 159b R = CH,OH

rung von 70 Komponenten gipfelten [213][214]. Eine Auswahl davon fithrte schliesslich zu
einem synthetischen Kaffee-Aroma, was die deutsche Firma Haarmann & Reimer (Holz-
minden) unter dem Namen Coffarom jahrzehntelang erfolgreich in den Handel brachte.

Als wichtige Bestandteile des Kaffee-Aromas erkannte Reichstein Furfurylmercaptan
(160), ergianzt durch Spuren von Methylmercaptan, die als Acetale an Aldehyde und
o -Diketone, wie etwa Pentan-2,3-dion, gebunden sind. Bevorzugt erwihnt werden auch
Furfuryl-disulfid (161), 1-Furfurylpyrrol (162), Difurfurylmethan (163), 2-Methyldifur-
furyl-ether (164), Isovaleriansidure und Maltol (165) [65]. Auch substituierte Phenole, die
spiter als bedeutende Inhaltsstoffe im Vorlauf des Sandelholz-Ols gefunden wurden, wie
etwa Guajakol (26), 4-Methylguajakol (27), 4-Ethylguajakol (28) und 4-Vinylguajakol
(29) (Fig.21) becinflussen das Kaffee-Aroma. Schliesslich lassen sich Reichstein und
Staudinger eine Reihe von Alkylpryrazinen als Aroma-Stoffe schiitzen, die 40 Jahre
spéter tatsichlich im Kaffee-Aroma nachgewiesen wurden [215].

160 161 162

O
(0]

163 164 165

Mit Hilfe moderner analytischer Methoden konnten Sto// und Mitarbeiter in sechs-
jahriger intensiver Untersuchung iiber 200 Bestandteile des Kaffee-Aromas nachweisen,
die den unterschiedlichsten Stoffklassen angehoren [215] [216]. Als Fazit dieser auf 117
Seiten niedergelegten Ergebnisse bemerken die Autoren:

51
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‘Malgré la quantité considérable d’information acquises, nous ne prétendons nullement
avoir dévoilé complétement la nature d’'un mélange aussi complexe. Son sécret semble
étre constitué par un équilibre délicat entre un grand nombre de constituants dont
quelques-uns présents en quantités extrémement faibles’ [216].

Ein dhnlich komplexes Gemisch wie das Kaffee-Aroma stellen die Flavor-Stoffe des
Tabaks dar. In beiden Féllen handelt es sich um sog. Breakdown-Flavors, wobei ersteres
durch Pyrolyse, das Tabak-Aroma auf fermentativem Wege aus unterschiedlichen Vor-
ldufern gebildet wird. Das dtherische Ol des Tabaks entsteht im wesentlichen aus Cellu-
lose, Lignin, hochmolekularen, ungesittigten Fettsduren, Chlorophyll, Carotinoiden und
Diterpenen.

Im wissenschaftlichen Wettstreit mit eminenten Forschergruppen haben Demole und
Mitarbeiter in der Tabak-Forschung bahnbrechende Ergebnisse erzielt, die in mehreren
Arbeiten in HCA niedergelegt wurden [217-226] und hier nur auszugsweise wiedergege-
ben werden konnen. Zu den olfaktorisch bedeutendsten Aroma-Bestandteilen des Bur-
ley-Tabaks zdhlen die Metaboliten von Polyisoprenoiden. Carotinoide konnen bis zu
C,-Bruchstiicken fermentativ abgebaut werden. Diketon 166 [218] besitzt einen stark
heu- und teeartigen Geruch. 3,5,5-Trimethyl-4-methylidencyclohex-2-en-1-on (167) und
B-Cyclocitral (168) haben monoterpenoiden Charakter. Die griosste Gruppe dieser Art
stammt von den Veilchen-Riechstoffen ab. f-Damascenon (91), f-Damascon (92), f-Jo-
non (127) und 4,5-Dehydro-fi-jonon (169) sowie die beiden Pseudo-Verbindungen 170

JL X @

166 167 168
0 ,/L§v/ﬁ\v/l§§/ﬂ\v/l§o X NP 0

169 170 171

O @) O‘\/ ] 0]
N N7

172 173 174 175
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und 171 [217]. Eine grosse Bedeutung haben die Stereoisomeren des Megastigmatrienons
172 [222] bzw. 173 [218] sowie die beiden Megastigmadienone 147 und 148 [208] erlangt.
Keton 172 ist mit 10% das Hauptprodukt der fliichtigen Anteile des Burley-Tabaks
[222]. Die beiden neuen Alkaloide 174 und 175, die in einer Ausbeute von 0,1% im
Burley-Tabak-Flavor vorkommen, lassen sich formal von Jonon-Derivaten ableiten
(Fig.44)[223].

Fig.44
62. A Chemical Study of Burley Tobacco Flavour (Nicotiana ¢
tabacum L.) V. Identification and Synthesis of the Novel Terpenoid
Alkaloids 1,3,6,6 - Tetramethyl-5,6,7,8 - tetrahydro-isoquinolin-8-one
and 3,6, 6-Trimethyl-5,6-dihydro-7H-2-pyrindin-7-one*)?)
by Edouard Demole and Cécile Demole
Firmenich SA4, Rescarch Laboratory, 1211 Geneva 8

(20. X1L. 74)

Unter den Lactonen sind das Dihydroactinidiolid (128) [217], das Bovolid (176) [218]
und das Spirobovolid [220] interessante Flavor-Stoffe. Eine grosse Bedeutung kommt im
Tabak-Aroma den Alkylpyrazinen zu. 2-Acetyl-3-methylpyrazin (177) [218] ragt dabei
als schokoladenartig riechende Verbindung hervor.

Einen bedeutenden Umfang nimmt die Tabak-Forschung iiber die Aroma-Stoffe an,
die sich als Metaboliten von diterpenoiden Cembren-Derivaten erwiesen [223] (Fig.45)
[224].

Die fliichtigen Aroma-Stoffe des Kakaos [227] bestehen aus einem Gemisch von mehr
als 300 [232] Bestandteilen, die den verschiedensten Verbindungsklassen angehéren und
in der Mehrzahl als Spurenstoffe vorkommen. Als wichtigste Gruppe haben sich die
alkyl-substituierten Pyrazine 178-183 erwiesen, die 57% des Aromas ausmachen [228].
8% davon sind die Dimethylpyrazine 178-180, 41 % Trimethyl- und Tetramethylpyrazin
181 bzw. 183, wihrend das 3-Ethyl-2,5-dimethylpyrazin (182) zu 6,5% darin vorkommt.

G LY X XL XX

178 179 180 181 182 183
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178. A Chemical Study of Burley Tobacco Flavour (Nicotiana
tabacum L.) V1. Identification and Synthesis of Four Irregular
Terpenoids Related to Solanone, Including a ‘ Prenylsolanone’?)
by Edouard Demole and Paul Enggist
Firmenich SA, Research Laboratory, 1211 Geneva 8
(26. V. 75)

Summary. Four novel constituents of Buriey tobacco condensate have been identified as
(E)-5-isopropyl-7-(2-methyl-tetrahydrofur-2-yl)-hept-6-en-2-one  (G), (E)-S-isopropyl-7-(2-me-
thyl-tetrahydrofur-2-yl)-hept-6-en-2-0l (H), (E)-4-methyl-7-isopropyl-10-o0xo-undec-5-en-4-olide
(I), and (E,E)-6,12-dimethyl-9-isopropyltrideca-5,10,12-trien-2-one (J) or ‘prenylsolanone’.
Compounds G, H, and I were synthesized from norsolanadione (1), compound J from solanone (A).
These substances belong to a growing family of tobacco metabolites structurally related to solanone
(A). Their possible formation from cembrene-type precursors is briefly outlined.
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Scheme 2. Possible formation of compounds G-J and (+)-S-solanone (A) in lobacco via cleavage
of cembrene-type precursors

(+)-S-sotanone (A)
Im (R= oK) B

b

a+b bec

GHI! —— S |
(R=H) H (7 =0#H)
[7a] \\ H

a = oxidalive cleavage of the 1112 double bond
b = oxidalive cleavage of the 78 double bond

¢ = acid-catalyzed fragmeniation of the 13-diol group a4

Begleitet wird diese Stoffklasse von einer Reihe aromatischer Aldehyde, Ketone, Alko-
hole und Ester [229]. Als die den Geruchscharakter pragende Komponente wurde jedoch
das 4-Methyl-5-vinylthiazol (184) erkannt, das einen ausserordentlich starken Geruch
nach gerdsteten Niissen ausstromt [230]. Von dhnlicher Wichtigkeit ist das Benzyl-me-
thyl-disulfid 186, fiir das eine wirksame Synthese ausgearbeitet wurde [231].

Schliesslich konnte eine Reihe von Diketopyperazinen fiir den bitteren Geschmack
des gerosteten Kakaos verantwortlich gemacht werden (Fig. 46) [232].

Volistindig andere Geruchseigenschaften als 184 besitzt das 5-Isobutylthiazol (185),
das als die ‘character impact constituent’ des Tomaten-Aromas erkannt wurde (Fig.47)
[237].

Compound 185 “... est doué d’'une odeur verte puissante rappellant celle de la feuille de
tomate’ (Fig.47) [237].

Bicyclische Pyrazine sind in einer Reihe pflanzlicher und tierischer Breakdown-
Flavour gefunden worden (Fig. 48) [233].

Entsprechend der Wichtigkeit dieser neuen Flavor-Klasse wurden spezifische Synthe-
sen fiir bicyclische Pyrazine ausgearbeitet [234] [235]. Ausserdem konnte man sieben
Pyrrolo-pyrazine erstmals in einem Rostaroma entdecken (Fig.49) [236].

Die Gruppe der Pyrazine im Fleischaroma wird durch die Anwesenheit von 17
verschiedenen Alkylpyrazinen abgerundet [238].

Alkaloide sind typische Vertreter des Pflanzenreichs und finden sich dusserst selten in
tierischen Produkten. Eine solche Ausnahme bildet das Castoreum, das wegen seiner
lederartig-tierischen Geruchsnote sowie der fixierenden Eigenschaften eine wertvolle
Droge in der Parfiimerie darstellt. Obwohl die basischen Anteile der luftgetrockneten
Driisen nur 0,2 % ausmachen, sind diese wegen ihrer an Nikotin erinnernden Geruchs-
note fiir den charakteristischen Geruch der Droge mitverantwortlich (Fig. 50) [239].

Fig. 45
(Forts.)
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115, Identification of the Bitter Principle of Cocoa
by Wilhelm Pickenhagen and Paul Dietrich
Firmenich SA, Research Laboratory, 1211 Geneva 8
Borivolj Keil?), Judith Polonsky, Frangoise Nouaille and Edgar Lederer
Institut de Chimie des Substances Naturelles, CNRS, F-91190 Gif-sur-Yvette (France)
(20. T11. 75)
Summary. The following diketopiperazines have been identified in roasted cocoa: Cyclo(-Pro-
Leu-), Cyclo(-Val-Phe-), Cyclo(-Pro-Phe-), Cyclo(-Pro-Gly-), Cyclo(-Ala-Val-), Cyclo(-Ala-Gly-),
Cyclo(-Ala-Phe-), Cyclo(-Phe-Gly-), Cyclo(-Pro-Asn-), Cyclo(-Asn-FPhe-).

The typical bitterness of cocoa is due to an interaction of the purine theobromine (2} and
diketopiperazines, which are formed during the roasting of the coca beans.

Scheme 1
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Fig. 47

100. Sur la composition de 1’'aréme de tomate

par R. Viani, J. Bricout, J.P. Marion, F. Miiggler-Chavan,
D. Reymond ct R. H. Egli

Laboratoire de Recherche des produits NESTLE, Vevey

(5 IIT 69)

Summary. A gas-chromatographic investigation of tomato aroma has revealed 46 components
of which 32 are new. The isolation and identification of 2-isobutyl-thiazole, substance for the first
time found in a natural aroma, are given in detail.
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246. Sur ’aréme de viande de beeuf grillée
I1. Dihydro-6,7-5H-cyclopenta[b]pyrazines,
identification et mode de formation})

par Ivon Flament, Margrit Kohler et Roland Aschiero
Firmenich SA, Division de recherches, CH-1211 Genéve 8

(22. VII. 76)

Identification of alkyl-5H-6,7-dihydrocyclopenta[b]pyrazines in roasted meat fla-
vor. Model reaction used as basis for natural product formation and new synthesis. —
Summary. Seven alkyl-5 H-6, 7-dihydrocyclopenta[b]pyrazines have been identified in a roasted
meat aroma obtained by thermolysis of the hydrosoluble flavor precursors of raw meat. Formation
of thesc heterocyclics by condensation of hydroxycyclopentenones with aliphatic -dicarbonyl
compounds in the presence of ammonia has been confirmed by a model reaction.

Alkyl-5H-cyclopenta[blpyrazines and dicvclopenta [b,elpyrazines are also obtained from this
reaction, but have not yet been identified in roasted flavors, Preparation of the intermediates of
the model reaction enabled development of an economical synthesis of 2,3, 5-trimethyl-5H-6,7-
dihydrocyclopenta[bpyrazine.

Tableau. Identification des dihydro-6,7-5H-cyclopenta[b pyrazines dans des produits naturels
(+ = prouvée, + = non prouvée)

R'\__N
|
R3
R! R? R? 1 2 3 4 5 6 T 8 9
H H H SRR
CH, H H TR T oA
H H CHg + ST T - Rk +
CH, CH, H + + o ar
{ SHas 1 CHa T o+ o+ o+t 4
H CH, CHj,
C,Hg CHj H + + +
CH, CH,4 CH, +
1: Cacahuétes [3] [4] 4: Graines de sésame [8] 7: Café [10]
2: Noix américaines [5, 5: Amandes grillées [7] 8: Beeuf bouilli 111]

3: Thé vert grillé [6] 6: Cacao [9] 9: Foie de pore cuit [12]

1405
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Fig. 49
183. Sur I’aréme de viande de beeuf grillée
I11. Pyrrolo [1,2-a]pyrazines, identification et synthése')
par Ivon Flament, Philippe Sonnay et Giinther Ohloff
Firmenich SA4, Laboratoires de Recherche, CH-1211 Genéve 8
(13.VL.77)

Synthesis of alkylpyrrolo|1,2-a]pyrazines,
roasted meat flavor constituents

Summary

Seven alkylpyrrolo[1,2-a]pyrazines have been identified for the first time in a
roasted meat aroma obtained by thermolysis of the hydrosoluble flavor precursors
of raw meat.

Schéma . Pyrrolo(1,2-a[pyrazines identifiées dans 'ardme de viande de beeuf grillée

M118 M132 M146 M 160 M174
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Zu einer der wertvollsten Ingredienzien der feinen Parfiimerie gehort das atherische
Ol der Tuberose. Sein aussergewohnlicher Duft hingt weitgehend von dem komplexen

Gemisch ungesittigter y- und d-Lactone ab (Fig. 57) [157].

‘Flower scents of certain ... representatives of the Cactaceae family growing under
extreme dry and hot conditions are olfactorily dominated by a compound of extreme
musty-earthy character which — for the human nose — is always associated with moist/

damp places’ (Fig.52) [240].
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120. Zur Kenntnis der stickstoffhaltigen Inhaltsstoffe von Castoreum

von B. Maurer und G. Ohloff
Firmenich 5A, Forschungsabteilung, 1211 Genf 8

Herrn Prof. V. Prelog zu seinem 70. Geburtstag gewidmet
(22.111.76)

Investigation of the Nitrogen-containing Compounds of Castoreum. — Summary.
Fourteen nitrogen-containing compounds, 2-15, have been identified for the first time from the
scent gland of the Canadian beaver. Seven of them, 2-8, are closely related to the alkaloid (—)-
castoramine (1), the only base isolated so far from this source.

L
o'o “CH,OH (—)-Castoramin Cb“' o (— }-1-epi-Desoxynupharidin
H 3

CHy

B

&.on 3

T “cH, (= )-Isocastoramin Cb\“. (=)-1-8p%, 7-spi-Desoxynupharidin
D = D 6

& (=)-7-Demethyl-desoxynupharidin

“CH, (=)-Desoxynupharidin

— )-7-# pi-Deso haridi
=454 pi-Detoxyrmphackin 5-(3-Furyl)-8-methyl-octahydroindolizit

Extrakte von Eichenmoos bilden die geruchliche Basis der Parfiim-Gattung Chypre
und Fougére, die diesem Jahrhundert die schonsten Duft-Kreationen beschert haben.
Eichenmoos-Concréte besitzt einen durchdringenden Geruchscharakter, dessen siisslich
schwere Grundtonalitdt von phenolischem Einschlag ist und von einer rauchig-animali-
schen Note begleitet wird. Uber 80 chemische Komponenten wurden bisher in dem
atherischen Ol entdeckt [241], wobei die in der folgenden Tabelle aufgefiihrten Verbin-
dungen seinen Geruchscharakter pragen (Fig. 53und 54) [242] [243].

Das Hauptprodukt des Geruchskomplexes bildete der Orcinmonomethyl-ether 2
(Fig.54), der als trocken, holzig und teerartig beschrieben wird. Die Ester 7 bzw. der
Ethylester von 7 bereichern das itherische Ol durch einen erdig-staubigen Moosgeruch.

Fig. 50
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45, Identification and Synthesis of New y-Lactones from
Tuberose Absolute (Polianthes tuberosa)

by Bruno Maurer and Ameld Hauser
Fir ich SA, R h Laboratories, CH-1211 Geneva 8

Dedicated to Professor George Biichi on the occasion of his 60th birthday

(11 XIL81)

Summary

Six unsaturated y-lactones, (Z)-5-octen-4-olide (1), (Z)-5-decen-4-olide (2),
(Z)-6-nonen-4-olide (3), (Z)-6-dodecen-4-olide (4), (Z, Z)-6,9-dodecadien-4-olide
(5), and tuberolide (6)') have been identified for the first time in tuberose absolute
(from Polianthes tuberosa L.). All structures were corroborated by synthesis and all,
except 3 and 4, are new.

An improved method for the stereoselective synthesis of (£ )-cis-bicyclo [4.3.0]-
non-3-en-7-one (23) by an AlCl,-catalyzed Diels-Alder reaction is reported.

Den bedeutendsten Geruchsbeitrag leisten ihre Methyl-Homologen, namlich der f-Or-
cinmonomethyl-ether (9) und der f-Orcincarbonsdure-methylester (6). Die ausserordent-
lich stark an Fichenmoos erinnernden Kristalle von 6 kamen in den 70er Jahren in den
Handel und werden in der Parfiimerie iiberall dort eingesetzt, wo die durch Chorophyll
beeintrichtigte griine Farbe des Eichenmoos-Extraktes stort.

Die Entstehung der Eichenmoos-Riechstoffe erfolgt aus geruchslosen Depsiden als
Vorldufer. Evernin z. B. liefert nach basischer Hydrolyse Orcinol (1) und 2,6-Dihydroxy-
1,4-dimethylbenzol (3) [243].
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Fig.52
13. 1,2,3,4,4a,5,8,8a-Octahydro-4f,8ax -dimethylnaphthalen-4af-ol
(= Dehydrogeosmin), a Novel Compound Occurring in the Flower Scent of
Various Species of Cactaceae
by Roman Kaiser and Cornelius Nussbaumer*
Givaudan Forschungsgesellschaft AG, CH-8600 Diibendorf
(15.X1.89)

The 1,2,3,4,4a,5,8 8a-octahydro-4,8ax -dimethylnaphthalen-4af-ol ( = dehydrogeosmin; 1) has been identi-
fied as the olfactorily dominant compound in the flower scents of Rebutia marsoneri WERD., Dolichothele longi-
mamma (DC.) BR. et R., and Sulcorebutia kruegeri (CARD.) RiTT. The structure of 1, which might be of importance
to the pollination biology of such Cactaceae, is based on s | data and synthesi

1. Introduction. — Among the natural products of extremely low threshold values
figures perhydro-48,8ax -dimethylnaphthalen-4af-ol (2) - the so-called geosmin - wh_ich
emits a very strong earthy-musty odor typical for freshly ploughed soil. Geosmin (2) is a
metabolite of many Actinomycetes and of several blue-green algae and is known as an
off-flavor contaminant of water supplies as well as a trace constituent of several food-
stuffs (compare review given in [1] [2]).

‘f OH f OH
1! 8 |
1 2
Fig.53

24. Isolement et identification de composés phénoliques et
monoterpéniques de la mousse de chéne (Evernia prunastri (L.) Ach.)
lére Communication
par José Gavin ct Raffaele Tabacchi
Institut de Chimie de I'Université de Neuchatel, Avenue Bellevaux 51, CH-2000 Neuchatel

(19. XIT. 74)
Summary. The composition of different oakmoss extracts was investigated by combined gas

chromatography/mass spectrometry. A series of 38 compounds — especially phenol derivatives and
monoterpenes — was identified, 22 of which have not yet been reported as constituents of oakmoss.
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Fig.54
Tableau 1. Composés phénoliques et éther-phénoliques

Formule
R1 R4
1 H H H H
2 (sy)®) H H CH, H
3 H CH, H H
4 (sy)®) CH, H CH, H
5 (sy)?) H CHO H H
6 (sy)b) H CH, H COOCH,
7 (sy)?) CH, H H COOC H,
8 (sy)®) H CH, H COOC,Hy
9 CH, CH, H H
10 H CHO H Cl
H
H

1 évernine R* = CH;3, Rt = H
2 atranorine R’ = H, R? = CHO
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