
Zur Synthese des DL-Pinoresinols 
E i n e  n e u e  D a r s t e l l u n g s w e i s e  d e s  2 , 3 - D i - ~ - h y d r o x y v a n i l l y l -  

b u t a n d i o l s - ( 1 , 4 )  

Von 

K. Kratzl und ft. E. Yliksche 
Aus dem Organisch-chemischen Ins t i tu t  der Universit~t Wien 

(Eingegangen am 18. Februar  1963) 

Es wird eine neue Synthese yon 2,3-Dioxyvanillyl-butan- 
diol-(1,4), der Vorstufe des daraus durch Wasserabspal tung ent- 
stehenden D,L-Pinoresinols, besehrieben. Der Umsatz yon 
Benzylvanillins~urechlorid mit  Natriumacetessigester fiihrt zum 

Benzylvanilloylacetessigester.  Abspal tung der Acetylgruppe 
ergibt Benzylvanilloylessigester, der zum Dibenzylvanilloyl- 
bernsteins~ureester dimerisiert  wird. Die beiden stereoisomeren 
Formen wurden getrennt und die niederschmelzende Form 
einer D,L-Form zugeordnet. Die dureh Li thiumalanatredukt ion 
erh~ltlichen Tetrole werden entbenzyliert .  Die Wasserabspal- 
tung ftihrt zum D,L-Pinoresinol. 

I )as  yon  M .  Bamberger  1 erstma.ls aus den  harz igen Aussche idungen  
yon  Pinus  s i lvestr is  isol ier te  und  yon  H .  E r d t m a n  2 aufgekl~r te  Lignan  
(~-) -Pinores inol  (I) kon:ate in F o r m  des DL-Pinores inol-bis-dini t rophenyl-  
~thers  (II)  yon  K .  Freudenberg  und  H .  Die t r i ch  3 syn the t i s i e r t  werden.  Von 
e t z t e r e r  Verb indung  f i ihr te  ein schon bek~nn te r  Weg ~, 5 zu (~-)-Pinoresi-  
nol. Das DL-Pinoresinol is t  als Zwischenproduk t  der  biochemischen Dehy-  
dr ie rung des Coniferylalkohols  fiir die Ligninbiogenese yon Bedeu tung  3, 4 

Die absolute I~onfigura~ion dieses Lignans wurde neuerdings yon meh- 
reren Autoren 6, ~, s diskutiert .  Sie erschei~t als einigermal~en gesiehert, 

1 M .  Bamberger, ~M-h. Chem. 15, 507 (1894). 
2 H.  E r d t m a n  m~d J .  Gr@enberg, Aeta Chem. Seand. 1, 71 (1947). 
3 K .  Freudenberg un4 H. Dietrich, Chem. Ber. 80, t157 (1953). 

K .  Freuclenberg und P.  Rasenaclc, Chem. Ber. 86, 755 (1953). 
5 H.  Erd tman,  Svensk kern. tidskr. 46, 229 (1934). 
6 K .  JFreudenberg u n d  Gurbachan S ingh  S idhu ,  Chem. Ber. 04, 851 (1961). 

K .  Freudenberg u n d  K .  Weinges,  Tetrahedron [London] 15, 115 (1961). 
7 E . W .  L u n d ,  Aeta Chem. Seand. 14, 496 (1960). 
s E.  D. Becket  und M .  Beroza, Tetrahedron Letters 1962, /4/ 157. 
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obwohl es zu versehiedertert Auffassungen tiber die Korffigurationsbestimmung 
an den verwandten Lignar~en Sesamin und Asarinin gekommen ist 8, 9 
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Die neue Synthese des 2,3-Di-c~-hydroxyvanillyl-butandiols-(1,4) 
(VIII), aus dem Pinoresinol durch doppelte Wasserabspaltung erhalten 
werden kann, geht yon dem Benzylvanillins/~urechlorid 1~ (III) aus, das 
bei der Umsetzung mit Natrium-aeetessigester in absolutem ~ther  den 
Benzylvanilloyl-acetessigester (IV) in ausgezeiehneter Ausbeute liefert. 
Die Abspaltung der Aeetylgruppe zum Benzylvanilloy]-essigester (V) 
kann nach der gebr/iuchliehen Methode in NH3--NHaCl-gepufferter, 
sehwach basiseher LSsung vorgenommen werden, wobei (V) aber im 
Gemisch mit nieht umgesetzter Ausgangssubstanz erhalten wird und 
dureh fraktionierte Kristallisation gereinigt werden mul l  

Eine neue Methode zur hydrolytischen Spaltung yon (IV) wurde in 
der Behandlung des Diketoesters mit siedendem 90proz. J~thanol in 
Gegenwart katalytischer Mengen Natriumacetat  gefunden. Die Ver- 
bindung (IV) wird aueh ohne Zusatz yon Natriumaeetat ,  jedoch lang- 
samer gespalten; in absolutem J~thano] konnte ohne Salzzusatz unter 
sonst gleiehen Bedingungen keine Umsetzung beobaehtet werden. Der 
Benzylvanilloylessigester kristallisiert aus J~thanol in zwei Modifikationen 
veto Sehmp. 58--60 ~ (lunge Nadeln) und 68--69 ~ (kurze Nadeln). 

Die Dimerisation des Ketoesters (V) zu einem aus gleichen Teilen 
bestehenden Gemiseh der beiden stereoisomeren Formen (Via.) und 
(VI b) des ~, ~-Di-benzylvanilloyl-bernsteins//mredi/~thylesters wurde dutch 
Einwirkung yon Jod auf das Natriumenotat yon (V) in ~ ther  erzielt. 
Die i n  diesem L6sungsmittel sehwer 15sliehen Verbindungen (VI a) und 
(VI b) liel3en sieh durch fraktionierte Kristallisation aus Toluol, Toluol--  
Ather und J~thanol trennen. Auf Grand der Identit/~t des Reduktions- 

G. Govil, C. R.  Kan+kar  und C. L.  Khetrapal ,  Curl'. Sei. [Bangalore] 
30, 253 (1961). 

lo K .  Kra tz l  und E. Kvasn icka ,  Mh. Chem. 83, 18 (1952). 
.~Ionatshefte ftir Chemie, :Bd. 94/2 28 
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produktes yon (VI a) mit dem von K. Freudenberg dargestellten 2,3-Di- 
~-hydroxyvanillyl-butandiol-(1,4) (VIII) konnte der niedriger sehmelzen- 
den Form die Konfiguration einer DL-Form, der h6her sehmelzenden Form 
(VI b) die einer meso-Form zugesehrieben werden. 
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Die dureh Lithiumalanagreduktion von (VI a) bzw. (VI b) erhaltenen 
Tetrole (VII) wurden ohne weitere geinigung zur AbspMtung der Benzyl- 
gruppe einer katalytisehen Hydrierung unterworfen. Als geaktions- 
produkt yon (VII) konnte (VIII) aus A e e t o n ~ t h e r  in kris~allisier~er 
Form erhalten werden, das mit  dem yon K. Freudenberg 3 besehriebenen 
2,3-Di-~-hydroxyvanillyl-butandiol-(1,4) identiseh ist. Das Tetro] (VII) 
lieferte nur 6live Hydrierungsprodukte. 

Die Wasserabspaltung dureh Molekulardestillation naeh K. ~reudes- 
berg a, die ein verunreinigtes DL-Pinoresinol liefert, wurde naehgearbeitet. 
Das harzige Destillat konnte mittels Diinnsehiehtchromatographie in 
vier Fraktionen zerlegt werden, wghrend mit der papierehromatographi- 
sehen Met.hode der Antoren nut zwei Fraktionen erhalten wurden. 
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Bei Behand lung  yon  (VIII)  m i t  3proz. absol. //thanol4scher HC1 in  

der Hitze en t s t eh t  ebenfalls DL-Pinoresinol, wie ehromatographisch 

naehgewiesen werden konn te* .  

Experimenteller Teil** 

Benzylvanillinsiiurechlorid 1~ ( I I I )  

Durch Anwendung yon SOCI2 puriss, konnte auf eine Destillation des 
Siiurechlorids verzichtet werden. Schmp. 64 ~ Ausb. quanti tat iv.  

BenzylvanilloyLacetessigester (IV) 
Zu either aus 106 g Acetessigester und  16,5 g Na in 750 ml Ather dar- 

gestellten Suspension yon Natrium-Acetessigester, die sich in einem 2-Liter- 
DreihMsrundkolben unter  Stickstoff befindet, werden tinter guter Durch- 
mischung 75,2 g Benzylvanillins~turechlorid (III) in 400 ml J~ther zugetropft. 
Die L6sung wird 5 Stdn. am Rfickflug erhalten, iiber Nacht stehengelassen, 
der Niederschlag abgesaugt und mit  Ather gewaschen. Zm - Zerlegtmg wer- 
den die Natriumsalze in 1,5 1 kaltem Wasser gelSst und mit 10proz. HC1 
zersetzt. Der Diketoester fallt in flockiger Form aus oder seheidet sich als 
bald erstarrendes 01 ab;  er kann  fiir die n/~chste Stufe ohne weitere Reini- 
gung verwendet werden. Ausb. 90% d. Th. ; Schmp. (aus absoI. Alkoho]): 
103,5--104:,5 ~ 

C2iI-I2206 (370,41). Ber. 68,10 C, H 5,99. Gef. C 68,35, H 6,06. 

Als Derivat wurde dargestellt: 

3- (-3"-Methoxy-g'-benzyloxyphenyl. )-~-carbdthoxy-5-methyl-pyrazol 
1 g (IV) wird mit  0,3 g I-Iydrazinhydrat und 20 ml absol. J~thanol 30 Min. 

am Wasserbad erw~trmt. Gl~inzende Nadeln, Scl~np. 54--55 ~ (Alkohol-- 
Wasser). 

C211-12~O4N2 (366,43). Ber. C 68,84, H 6,05. Gel. C 69,31, H 6,04. 

Benzylvanilloylessigester ( V ) 

Eine LSsung von 96 g IV in 300 ml 90proz. 24thanol wird nach Zusatz 
yon 1 g Natriumacetat  6 Stdix. am Wasserbad erhitzt. Beim langsamei1 
Abktihlen kristallisiert der Ketoester (V) in einer der beiden Modifikationen 
vom Schmp. 58--60 ~ bzw. 68--69 ~ Ausb. naeh Aufarbeitung der Mutter- 
lauge ca. 80 g, d.s .  95% d. Th. 

C19H2005 (328,37). Bet. C 69,50, H 6,14. Gel. C 69,72, H 6,10. 

Als Derivat wm~de dargestellti 

1-Phenyl-3- (-3'-methoxy-4'-benzyloxyphenyl- )- pyrazolon- (5) 
5 g (V) ~md 1,62 g Phenylhydrazinhydrochlorid, die in 10 ml absol. A]- 

kohot gelSst sind, werden mit  0,84 g KOH, gelSst i~t wenig w/i/3rigem Athanot, 

* Als VergIeiehssubstanz wurde authentisehes ( ,~)-Pinoresinol ver- 
wendet, ftir dessen Bereitstellung wit Prof. H. Erdt~rban zu Dunk verpfliehtet 
sind. 

** N/~here exp. Angaben siehe Dissertation G.E. a~Ji/csche, Univ. Wien, 
1963. 
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versetzt, l~ach kurzem Erhitzen am Wasserbad scheidet sich ein bald kristal- 
lisiereades 01 ab. Nach Umkristallisatioa aus Alkohol erhalt man 2,2 g 
gelbe Nadeln, die bei 149 ~ eine Umwandlung erfahrea und  bei 157--159 ~ 
schmelzen. 

C23H2003N2 (372,43). Bet. C 74,18, H 5,42, N 7,52. 
Gel. C 74,36, H 5,43, N 7,46. 

~,~-Di-benzyIvanilloyl-bernsteinsauredii~thylester (VI) 
Zu eiaer LSsuag yon 16,4 g Benzylvanilloylessigester (V) in 250 ml absol. 

J~ther wird eirLe frisch aus 1,23 g Na tmd 50 ml absol. Alkohol bereitete A1- 
koholatlSsuag gegeben. Daraufhir~ werden zum gut gerfihrten Kolbeninhalt  
6,4 g Jod in 150 ml Ather getropft; im Laufe der Reaktion f/illt das Dimeri- 
sationsprodukt zusammen mit NaJ  flockig aus. Der helle Niedersehlag 
wird abgesaugt und zur Umkristallisation zweekm/~Big ir~ einem Soxhlet- 
aufsatz mit  Toluol extrahiert. Die hSher schmelzende Form (VI b) kristalli- 
siert nach Animpfen; Sehmp. naeh 2real. Umkristallisation 190--193 ~ 
Die nieder schmelzende Form (Via) kann durch fraktionierte Kristallisation 
aus T o l u o l ~ t h e r  oder Alkohol rein erhalten werden. Schmp. 108--110 ~ 
lange, spr5de Nadeln. Die Ausb. betr~gt in beiden Fallen 40--45% d. Th. 

Die nieder schmelzende Form kann  in 30% Ausbeute beim Behandeln 
mit  siedendem Ac20--w/iBr. NH8 in die hSher schmelzende Form iiberge- 
fiihrt werden. 

(VI a) (D,L-Form), Sehmp. 108--110 ~ 
C3sH3sO10 (654,72). Ber. C 69,71, H 5,85. Gef. C 71,01, H 5,84. 

(VIb) (meso-Form), Sehmp. 190--193 ~ 
CssHssO10. Gel. C 69,97, I-I 5,73. 

2,3-Di.~-hydroxybenzylvanillyl-butandiol- (1,1) (VII) 
Die l~eduktion yon (VI a) (2 g) mit  1 g LiAIH4-,,Degussa" in Tetrahydro- 

furan wurde in der iiblichen Weise durchgef~hrt. Die Ausf/ihrung der Re- 
duktion bei Zimrnertemp. (48 Stdn.) bzw. in der Siedehitze (geaktionsdauer 
6--15 Stdn.) lieferte die gleichen l~esultate. Ausb. an rohem (VII) (farbl. 
Schattm): 87% d. Th. Auf eine Reiadarstellung nnd  Charakterisierung der 
Verbindung wurde verzichtet und  das rohe Tetrol fur die n~chste Stufe 
verwendet. 

2,3-Di-~.hydroxyvanillyl-butandiol- (1,4 ) (VIII)  
Die Abspaltung der Benzylgruppen dureh katalyt.  Hydrierung in 96proz. 

Alkohol bei Zusatz yon 5% Palladiumaktivkohlekatalysator verl/~uf~ glatt 
unter  Aufnahme der bereehneten Wasserstoffmenge. VI I I  kristallisiert aus 
Aceton--~-ther in farblosen Nadeln vom Schmp. 157--159 ~ Bei aus Wasser 
umkristallisierten Pr~iparaten wurde in ~bereins t immung mit den Autorer~ 3 
keir~ reproduzierbarer Sehmelzptmkt erhalten; zumeist wurde tier Sehmp. 192 
bis 195 ~ beobachtet. Ausb. ca. 8% d. Th. 

Bei Reduktion in der Siedehitze entsteht dasselbe Endprodukt  in noch 
etwas sehlechterer Ausbeute. 

C20H26Os (394,43). Ber. C 60,90, H 6,65. GeL C 60,65, H 6,67. 

Die Reduktion der h6her schmelzenden Form (VIb) unter den gleiehen 
Bedingungen ergab nach Abspaltung der Benzylgruppen ein farbloses, an 
tier Luft  bald sich br~unendes 01, das nieht  zur Kristallisation gebracht 
werden konnte. 
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Rf.Werte bei der Di~nnschichtchromatographie des harzigen Destillates au~ der 
MolekulardestiUation von ( V I I I )  

Kieselgel G ,,Merck", Benzol : Eisessig : Wasser = 4 : 2 : 1. Di~zotierte 
Sulfanilsi~ure, Denis-Folin-Reagens. 

Rf:  0,02; 0,15; 0,36 (Pinoresinol); 0,61. 

Der 0sterreichischen Gesetlschaft fiir Holzforschung sei fiir die 
Bereitstellung yon  Mitteln auch an  dieser Stelle gcd~nkt.  Desgleichen 
danken die Autoren  der 0sterr .  Akudemie der Wissenschuften fiir die 
Unters t i i tzung der Arbei t  durch ~ i t t e l  uus der Seegenstiftung. 


