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Syn thes i s  o/ rae. 2 - [3 -Hydroxy - l - (E ) -oe t eny l ] - l - im idazo l -hep -  
tanoic A c i d  

The synthesis of a further analogue of natural prosta- 
glandins (I0) is described, -where the eyelopentane ringsystem 
is substituted by imidazole. I0 is the isomer of the recently 
described 1,2-disubstituted compound I. 

The pharmacological activity of sodium salt 9 is compared 
with that of natural prosgaglandins. 

Im A~sehluB a~ unsere kfirzlich ver6ffe~tlichte Synthese yon rac. 

l-[3-Hydroxy-l(E)-octenyl]-2-imidazol-heptansgure 1 berichten wir ann 
fiber die Darstellung des zweiten 1,2-Isomeren, der rac. 2-[3-Hydroxy- 
l(E)-oetenyl]-l-imidazol-helotansgure (10). Die Synthese dieser Ver- 
bindu~gen diente in erster Linie zur Beantwortnng der Frage, ob der- 
artige Prostaglandinanaloge, bei denen der Cyelopentaaring dnreh 
den basisehen nn4 aromatisehen Imidazolring ersetzt isg, eine den 
natiirliehen Prostaglartdinen ghnliehe oder gegebenenfalls spezifisehere 
pharmakologisehe Wirkung zeigem 

Fiir die Darstellung der Ansgangsverbindung, des 1-Imidazol- 
heptansgure-methylesters (1) dutch N-Alkylierung des Imidazols eignete 
sieh, ~de einige orientierenc[e Vorversuche ergaben, beziiglieh der 
Ausbeute und t~einheit des gebildeten Produktes die Methode naeh 
~Fournari ~ am besten. Hierbei wurde in Anlehnung an ghnliehe be- 
sehriebene Alkylierungen das Kaliumsalz des Imidazols mit 7-Brom- 
heptansguremethylester a in benzoliseher LSsung umgesetzt. Die Reak- 
tion verlief mit guter Ausbeute ohne merkliche Bildung yon quartgren 
Imidazoliumsalzen; 1 konnte destillativ gut gereinigt werdem 

Die I-Iydroxymethylierung veil Imidazolen mit wgl3r. Formal- 
dehydl6sung bei 130--160 ~ im Antoklaven ist eine bekannte Reaktion 
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und wurde yon mehreren Autoren beschrieben. So ergib~ Imidazol 
selbst ein Gemisch yon 1-Hydroxymethyl-, 1,2-Bis-(hydroxymethyl)- 
und 2,4,5-Tris-(hydroxy-methyl)-imidazoH. Bei N-Alkyl- und N- 
Benzyl-imidazolen tritt  jedoeh die Hydroxymethylgruppe ausschlieB- 

N ~ N N ~ C O O C  H3 0 | U | 
(C6Hs)~P-CH2-C -n-CsH~I Br 

R 

2 :  R=CH20H 

3:R=CH0 ( C6Hs)3p=c H-C - n-  C5 Hll 

5 

~--.. N / ~ / ~ / ~  / R / ] ~  N ~  R 

0 OH 

6:R=COOCH3 8:R=COOCH3 
7: R=COOH 9: R=COO-No § 

10: R =COOH 

lich hi Position 2 sin s, s. Fiir die zu diesen Reak~ionen ~natoge Dar- 
stellung yon 2-I-Iydroxymethyl-l-imidazol-heptansgure-me~hylester (2) 
erwies sich eine Variation der l%eaktionsbedingungen giinstig, indem 
ngmlich zur w/*Sr. FormalinlSsung Methanol zugesetzt wurde, um die 
Verseifung des Methylesters 1 bei tier Antoklavenreaktion mSglichst 
zu verringern. Umsetzung bei 140--160 ~ ergab die besten Ausbeuten 
an 2, wghrend bei hSheren Temperaturen (160--180 ~ erhebliche 
Bildung yon Nebenprodukten zu beobachten war. Es wurde das mit 
etwa 5% Ausgangsverbindnng 1 verunreinigte 2-Hydroxymethyl- 
derivat 2, das beim Destillieren bei 140--160 ~ Torr betrachtliche 
Zersetznng und Verharznng zeigte, ungereinigt far die nachfolgende 
MnOz-Oxidation eingesetzt nnd 1 erst vom entstandenen Aldehyd 3 
durch largparative Sgulenchromatographie abgetrennt. 

Durch das NM1%-Spek~rum von 2 konnte eindeutig bewiesen werden, 
dab bei dieser Reaktion ausschlieSlich alas 2-Hydroxymethyl-produkt ge- 
bildet wurde: Wenn das 2-H am Imidazol nicht dureh die Hydroxymethyl- 
gruppe substituiert wgre, mfiBte ein Signal bei 7,7--7,8 ppm vorhanden 
sein. Ein Signal in diesem Bereich fehlt. Wgren das 4-g oder 5-tt (6,73 und 
6,78 ppm) substituiert, miiBte eines dieser Signale fehlen oder bei einer 
Misehung d/irfte die Integration des Signals nieht je 1 H entsprechen. 
~Teiters diirfte keine o-Kopplung zu beobaehten sein. Aueh hier zeigte 
sich, daJ] die Signale bei 6,73 und 6,78 ppm je einem H entsprachen und 
durch eine o-Kopplung yon 1,5 Hz zu Dubletts aufgespalten waren. 

Die Oxidation der Hydroxymethylgruppe in 2 zur Formylgruppe 
in 3 wurde in Analogie zur Methode yon Schubest und Rudor] 7, s mit 
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frisch hergestelltem aktiviertem MnO~ 9 in CC14 bei Raumtemperatur  
durchgeftihrt urtd ergab in hoher Ausbeute den gewiinschten Aldehyd 3, 
der dnrch preparative SSmlm~ehromat.ographie gereinigt wm~de. 

Die zweite Seitenkette wurde nun dnreh die Wittigreaktion yon 2- 
Oxoheptyl-triphenylphosphoniumylid (5) mit dem Imidazolaldehyd 3 
eingefiihrt. 

Das Ylid 5, das wegen der ~-stgndigen konjugierten Carbonyl- 
gruppe ein ,,s~abilisiertes" Ylid 1~ ist, wird sehon dutch Einwirkung 
yon Na2CO~ als Base aus dem entspreehenden Phosphoniumsalz 4 
freigesetzt und reagiert mit Aldehyden in salzfreien, unpolaren LSsungs- 
mitteln stereospezifisch zu trans-Olefinen n. Derartige Olefinierungs- 
reaktionen wurden sowohl bei einigen Prostaglandinsynthesenl~, 1~ 
verwendet, als aueh an heterocyelisehen Aldehyden, wie dem Pyridin-2-, 
-:3- und -4-aldehyd 14 uncl Theophyllin-8-uldehyd 15 studier]b. 

Ftir die Wittigreaktion wurde der Imidazolaldehyd 3 mit einem 
l)bersehul3 an friseh bereiteter und getroekneter benzoliseher LSsnng 
des Ylides 5 24 Stdn. unter Riiekflul~ gekoeht. Der Fortgang der t~eak- 
tion konnte leieht dureh DC des Reaktionsgemisehes beobaehtet wet- 
den, wobei man das gebildete, ungesgttigte Keton 6 dureh Bespriihen 
mit 2,4-DinitrophenylhydrazinlSsung als orangeroten Fleck siehtbar 
maehen konnte, w'ghrend der nieht umgesetzte Aldehyd 3 als gelber 
Fleck ersehien. 

Zur Reinigung des nngesattigten Ket, ons 6 vom gebiideten Tri- 
phenylphosphinoxid und nicht umgesetzten Ylid 5 bewghrte sieh, 
nach einer Abtrennung der Hauptmenge Triphenylphosphinoxid dureh 
Kristallisation, prgparative S~ulenehromatographie an A1203. Den 
Beweis, dab es sieh bei der Doppelbindnng um eine trans-Doppel- 
bindung handelg, lieferte die Kopplungskonstante des AB-Systems 
(JAB = 15 Hz) im NMR-Spektrum. Auch sgmtliche anderen spektrosko- 
pisehen Daten standen in Einklang mit der Struktur der gewiinsch~en 
Verbindung. 

Dutch Verseifung der ~ethoxyearbonylgruppe in 6 mit N a0 I I  
urtd naehfolgendes Ans/~uern auf pH 5 wurde die Carbons/iure 7 erhalten. 

Znr l~berltihrung des unges/~ttigten Ketons 6 in das Carbinol 8 
wurde die Carbonylgrupl0e mit Natriumborhydrid in methanoliseher 
L6sung bei 0 ~ reduziert. Far  die Reinigung yon 8 eignete sieh wieder 
die prg~parative S/~ulenehromatographie, da es sieh aueh bei dieser 
Substanz um ein z/~hfliissiges, bei 0,001 Torr nur unter Zersetzung 
destillierbares 01 handelt. 

Das ABX-System des Strukturelementes CH=CH--CI{OH zeigge 
dutch die Koplolungskomstante JAB-= 16 Hz das Vorliegen der er- 
wiinsehten trans-Doppelbindung an. 

Da fiir eine Anzahl yon pharmakologisehen Untersuehungen wegen 

6 7  ~ 
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der einfacheren Applikation eine wasserlesliche Form dieser Verbindung 
wiinschenswert erschicn, wurde 8 durch Verscifen mit einer/iquivalenten 
1V[enge NaOI-I in wgl~r.-/~thanolischer Lesung in das Natriumsalz 9 
iibergefiihrt, das man als hygroskopisches, weil3es 1)nlver erhielt. 

Die entsprechende Carbonsgure 10 wurde nach den  Einstellen 
einer wgl~r. Lesung des Na-Salzes 9 an* pI-I 5,5--6 und Extraktion 
n i t  J~ther als viskoses 01 erhalten. Auch die spektroskopischen I)aten 
dieser Verbindung stimmten n i t  der gewiinschten Struktur vollkom- 
men iiberein. 

Die pharmakologischen Untersuchungen, die n i t  d e n  Natriumsalz 9 
sowohl an isoliertcn Organen als auch an narkotisierten gersuchs- 
tieren (Kaninchen, Meerschweinchen) unternommen wurden, zeigten 
im Verglcich mi~ den 11utiirlichen. Prostagl~ndine~ (PGE~, I~GF2~, 
PGA2) keine nennenswerte Aktivit~t. Auch die bet der frtihcr bcschrie- 
bench isomeren Verbindung 1 beobachtete bhtdrucksenkende Wirkung 
fehlt. 

Experimenteller Teil 

Die IR-Spektren wurden n i t  einem Perkin-Elmer-Spektrometer 237 
aufgenommen, wobei die Substanz entweder als Film zwisehen NaCI- 
Fenstern oder als Lesung in NaCl-I~2flvetten zur Untersuchung k~m. 

Ffir die Aufnahme yon Massenspektren stand ein Varian MAT 111 
(GNOM) (80 eV Ionisierungsspannung) zur Verffigung. Zur Aufnahme von 
NMR-Spektren dienten ein Varian A-f0 A und ein Varian XL i00. UV- 
Spektren wurden auf einem Beckman DB aufgenommen. 

Die Schmelzpunkte wurden auf einem Heiztischmikroskop nach Kofler 
bestimmt und sind nieht korrigiert. 

Vakuumdestillationen wurden in 14ugelrohren durchgeffihrt, wobei 
die angegebene Temperatur der Luftbadtemp. entspricht. 

t-Imidazol-heptansi~,~e-methylester (I) 
Zu einer gut gerfihrten, unter Rfickflul] kochenden Suspension yon 

frisch aus 3 g KMium und 6,6 g Imidazol in 100 ml ~rockenem Benzol her- 
gestelltem Imidazol-Kalium, tropft man 17,1 g 7-Brom-heptans~ure- 
methylester (Sdp.5 112 ~ 3. Nach 10 Stdn. Reaktionszeit wird abgekfihlt, 
das ausgefallene KBr abfiltriert, n i t  CHCls gewasehen und das Filtrat 
im Vak. eingeengt. Der ]~flckstand - -  ein gelbbraunes, viskoses O1 - -  wird 
in 50 ml CHC1s aufgenommen und zur Entfernung des nicht umgesetztea 
Imidazols n i t  3 • 50 ml ~Vasser ausgeschflttelt. Nachdem die CHCla-Lesung 
t~ber wasserfr. Na2SO4 getrocknet wurde, destilliert man das LSsungsmit~el 
im Vak. ab. Die Reinigung des Rflckstandes erfolgt dnreh Kugelrohr- 
destillation bet 0,2 Torr: Nach einem Vorlauf bet 80 ~ (0,5 g nieht umge- 
setzter 7-Brom-heptans/~uremethylester) geht die Hauptfraktion (13,2 g 
77% d. Th.) bei 120--130 ~ Tort als farbloses, viskoses ()l fiber. 

IR (Film): 3100, 1730 (C=O Ester), 1250 cm-L 
MS [m/e (%)]: 210 (M+), 209 (I00), 179 (37), 95 (33), 82 (90), 81 (58), 

69 (62), 55 (53), 41 (40). 

JPikrat: Schmp. 84--85 ~ 
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2- Hydroxymethyl- l-imidazol-heptans(~ure-methylester (2) 

Zu einer Misehung yon 7 g 1 und 20 ml 35proz. w~l~r. Formaldehyd- 
16sung gibt man 10 ml Methanol und erhitzt 10 Stdn. im Autoklaven auf 
140--160 ~ Man erh~lt eino klare L6sung, die man in 50 ml CHC]~ auf- 
nimmt.  Die org. Phase w/~seht man zur En~fernung der wasser]6sliehen 
Reaktionsprodukte mehrmals mit  Wasser. Dureh Aussehfitteln der CHCI~- 
L6sung mit 15proz. HC1 geht dab Imidazolderivat in die ws Phase, 
aus der es naeh Neutralisation mit  Na~CO3 und Ss mit  NaC1 wieder 
mit CHCI3 extrahiert wird. Dureh diesen Reinigungssehritt ist eine gu~e 
Abtrennung der basisehen ReakLionsprodukte yon den neutralen Verun- 
reinigungen m6glieh. Naeh der Trocknung der CHCls-L6sung fiber wasserfr. 
Na2SO4 destilliert man das L6sungsmittel im Vak. ab: 7,8 g (97,5% d. Th.) 
Rohprodukt, gelbes, sehr viskoses 01. Kleine Mengen (0,1--0,5 g) lassen 
sieh dureh Kugelrohrdestil]ation bei 140--160 ~ Torr reinigen, wobei 
man ein sehwach gef~rbtes Ol erh~Llt. Bei gr6i3eren Mengen (i0 g) und den 
dadureh bedingten langeren Destillationszeiten ist jedoeh merkliehe Zer- 
setzung und Verharzung zn beobaehten. Es ist daher vorteilhafter, das 
vorgereinigte, aber nieht destillierte Rohprodukt als Ausgangssubstanz 
f/~r die folgende MnO2-0xidation einzusetzen und gegebenenfalls vorhandene 
Verunreinigungen erst veto gebildeten Aldehyd 3 abzutrennen. 

IR (Fihn): 3600--3100 (OH, stark assoz.), 1730 (C=O Ester), 1270 bis 
1160 em -1. 

MS [m/e (%}]: 240 (M+), 209 (100), 177 (26), 123 (35), 81 (63), 69 (46), 
55 (92), 

NMP~ (CC14, 8, 60 MHz) : 6,73, 6,78 (2 H, 2 d, o-Kopplung, J = 1,5 Hz), 
5,8 (1 H, breit, mit  DeO austausehbar), 4,5 (2 H, s), 4,03 (2 I-I, t, verbrei- 
tert), 3,6 (3 I-I, s). 

Pikrat: Sehrap. 109--110 ~ 

2-Formyl-l-imidazol.heptansaure-methylester (3) 

Zu einer LSsung yon 6 g 2 (Rohprodukt) in 150 ml CC14 gibt man 18 g 
aktiviertes MnOe, das durch Pyrolyse yon MnCOa bei 250 ~ hergeste]lt 
wurde, und rfihrt die Suspension 75 Stdn. bei 25 ~ I-Iernach filtriert man 
MnOs ab, wascht es mehrmals rnit CC14 und  dampft das Fil trat  im Vak. 
ein; 5,7 g gelbes O1, das dureh prap. Saulenehromatographie an 200g 
Kieselgel (Merck XG 60) mi% J~thylacetat/CHCla/A~hanol = 60/30/1 als 
LaufrnitteI gereinigt wird. Die I-Iauptfraktion ergibt naeh Abdestillieren 
des Eluens im Vak. und naehfolgender Kugelrohrdestillation bei 120 ~ 
0,2 Torr 4,2 g 3 (70,5O/o d. Th. bezogen auf eingesetztes, ungereinigtes 2) 
als farbloses O1. 

Ii~ (Film): 1730 (C=O Ester), 1680 em -1. (C=O Aldehyd). 
MS [m/e (%)]: 238 (M+), 209 (73), 207 (38), 177 (47), 137 (51), 123 (85), 

97 (58), 82 (100), 81 (46), 69 (49), 55 (73), 41 (62). 
l~r~l~ (CCI4, 8, 60 MHz) : 9,8 (1 I-I, s) ; 7,2 (2 H, s) ; 4,43 (2 I-I, t, verbrei- 

tort); 3,63 (3 H, s); 1,1--2,5 (10 H, ram). 

2-Oxoheptyl-triphenylphosphoniumbromid (4) 

Zu einer L6sung von 10 g Triphenylphosphin in 50 ml CI-ICI~ werden 
unter  Schfitteln 7 g 1-Brorn-hepgan-%on zugegeben. Die einsetzende ~eak- 
tion zeigt sieh dutch deutliehe Erwgrmung der LOsung auf etwa 40 ~ 
Man koeht die l~eaktionsmisehung 2 Stdn. unter t~fiekfluB, destitliert 
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das CI-tC13 im Vak. ab und nimmt den viskosen l~flckstand in wenig _~thyl- 
aeetat auf. Beim Animpfen der L6sung und gegebenenfalls durch Zugabe 
yon Petrolather kristallisiert das Phosphoniumsalz in farblosen Kristal- 
len, Schmp. 193--195 ~ aus. 

Il~ (CHCI~): 1710, 1587, 1485, 1440, 1237 cm -1. 
NMR (CDCI3, 8, 60MHz): 6,0 (214, breites d, J~,H = 12Hz);  3,0 

(2 H, breites t). 

Darstellung des 2-Oxo-heptyl.tr@henylphosphoniumylides (5) 

2 g 4 werden in 5--10 ml MeOtt gelest; man se~zt soviel Wasser zu, 
dab noch keine bleibende Trflbung der Lesung eintritt. Unter Rflhren bei 
Raumtemp. erfolgt die Zugabe eines mehrfachen Oberschusses an kalt 
ges/~tt. Na2C03-Lesung. Das 61ige Ylid 5 beginn~ sofort sieh aus der Le- 
sung auszuseheiden. Man rehrt  noeh 15--20 Min. bei 20 ~ extrahiert 
das Ylid mit  Benzol und troeknet die benzol. Lesung fiber wasserfr. Na~SO4. 
Fftr die nachfolgende Wittigreakfion wird diese frisch bereitete Ylidlesung 
ohne weifere Reinigung verwendet. 

IR  (CHCI3): 1520, 1480, 1435, 1400, 1205 cm -1. 

2-[3-0xo-1 ( E ) -octenyl ]. l-imidazol-heptansaure-methylester (6) 

Eine LOsung yon 1 g des Aldehyds 3 in 5 ml Benzol kocht man mit 
der aus 2 g Triphenylphosphoniumbromid 4 friseh bereiteten und  fiber 
wasserfr. Na~SO4 getrockneten benzol. Lesung des Ylides 5 24 Stdn. unter 
~eckflul~. Nach Abdestillieren des Benzols im Vak. wird der gecks tand  in 
wenig Xther aufgenommen und  die LSsung vorsiehtig mit  Petrol/~ther ver- 
setzt, wobei die Hauptmenge des bei der t~eM~tion gebildeten Triphenyl- 
phosphinoxides in Form yon farblosen KristMlen (Schmp. 154 ~ aus- 
fgllt, wghrend das gewfinschte Wittigproduk~ in Lesung bleibt. Eine voll- 
stgndige Abtrennung des Triphenylphosphinoxides wird aber weder durch 
mehrfaehes Umkristallisieren noch durch Kugelrohrdes~illation bei 150 bis 
170 ~ Torr erreicht. Daher is~ eine prgparative Sgulenchromato- 
graphie auf A12Os (Merck standard.) mit Petrol/~ther/Benzol/Xthylacetat = 
3/1/1 als Eluens empfehlenswert. Von 1,5 g aufge~r~genem l~ohprodukt 
erhglt mun nach Einengen der Hauptfraktion im Vak. 1,06 g (75% d. Th. 
bez. auf den Aldehyd 3) gelbes viskoses 01, das sieh bei langerem Stehen 
im Licht braun fgrbt und dMaer zum Sehu~z gegen Autoxidation kfihl 
und dunket aufbewahrt werden sell. 

DC: A120s, Laufmittel:  Pe~rol&ther/Benzol/Xthylaceta~ = 3/1/1, 
Ry = 0,5, starke FluoreszenzlSschung bei 254 nm, beim Bespriihen mif 
2,4-Dinitrophenylhydrazinl5sung rot-oranger Fleck (~-unges/~f~. I4eton). 

IR  (Film) : 1730 (C=O Ester), 1680 (C=O ungesgtt. Ke~on), 1607 cm -1 
( - - C = C - - C = O ) .  

MS [m/e (%)]: 334 (M+), 277 (26), 263 (100), 121 (38}, 83 (34), 71 (22), 
69 (28), 57 (30), 55 (43), 43 (38). 

NMR (CC14, 8, 60Mgz) :  7,30, 7,13 (2I-I)AB-System, J A B , t r a n s  = 

15I-Iz); 7,05 (2H, s); 4,05 (2H, t verbreitert; 3,6, (3H, s); 2,6 (2 t t ,  f 
verbreitert) ; 2,25 (2 I-I, t verbrei~ert). 

2- [ 3-Oxo- l ( E ) -octenyl ]- l-imidazol-heptansaure (7) 

0,1 g 6 wird ~ Stde. in einer LSsung yon 0,05 g NaOI{ in 10 ml 50proz. 
wgl3r. MeOI-I_ unter R6hren auf 50--60 ~ verseift, t ternaeh s/~uert man 
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mit verd. I-ICI auf pI-I 5 an, extrahiert die Carbons'~ure mit CI-ICIs und 
troeknet die org. Phase fiber wasserfr. Na2SO4. Nach Abdestillieren des 
LSsungsmittels im Vak. verbleiben 0,8 g eincs farbloscn, viskosen 01es, 
das in der Trockenpistole bei 50--60 ~ Torr getrocknet wird. 

IR (CI-ICI3): 3600--2500 (COOl-I), 1710 (C=O Carbons/iure), 1680 
(--C = C--C = O), 1605 cm -I (--C = C--C ~ O). 

MS [rn/e (%)]: 320 (M+), 249 (I00), 195 (33), 177 (20), 121 (55), 83 (62), 
60 (91). 

NMI% (CC14, 3, 60MHz):  12,5 (1 If, breit, mit D20 austauschbar), 
Spektrum ist identiseh mit  dem yon 6, nur fehlt das Sing~dett bei 3,69 
(--O--eli3). 

rae. 2- [ 3-Hydroxy- l ( E ) -octenyl ]- l-imidazol-heptans(ture-methylester (8) 

Zu einer auf 0--5  ~ gekfihlten L6sung von 0,3 g 6 in 5 ml MeOIt  
tropft man unter Rfihren eine ebenfalls eisgekfihlte LSsung yon 0,1 g 
NaBH4 in 5 ml MeOH zu und ]/~Bt die l~eaktionsmisehung nach beendeter 
Zugabe sich innerhalb I Side. auf l~aumtemp, erwgrmcn. I-Iierauf verdfinnt 
man die methanol. L6sung mit 25 ml Wasser, extrahiert das gebildete 
Carbinol 8 mit )[ther, troeknet die org. Phase fiber wasserfr. Na2CO3 und 
erh/~It nach dem Abdestilliercn des Athers im Vak. ein z/~hflfissiges 01 als 
Rfiekstand. Dieses ~4rd durch pr/~p. S/~ulenchromatographic an 50 g Kiesel- 
gel (Merck KG 60) mit CIICl3/EtOII/konz. NIl 3 = 100/10/0,1 gereinigt. 
Nach Abdestillieren des Eluens im Vak. erhalt man aus der I-Iauptfraktion 
0,27 g (89,5% d. Th.) farbloses, z/ihflfissiges 01, das bei 70 ~ Torr 
getroeknet wircl. 

IR (CI-ICIa): 3600--3100 (O--H), 1725cm -I (C=O Ester). 
MS [m/e (~o)]: 336 (M+), 305 (18), 251 (64), 237 (I00), 123 (31), 95 (46), 

83 (28), 69 (22), 55 (36), 41 (35). 
NMI~ (CDCI3, 3, 100MI-Iz): 7,04, 6,86 (2H, 2s); ABX-System: 6,86 

(i I-I, dd), 6,5 (III, d), 4,33 (I JcI, m), JAB = 16 IIz (trans), JAx = 5 I-Iz; 
4,36 (i I-I, breit, mit D20 austauschbar); 3,9~ (2I-I, t verbreitert); 3,69 
(3 H, s); 2,30 (2 I-I, t verbreitert); 2,0--0,75 (19 I-I, ram). 

Na-Salz der rac. 2-[3-Hydroxy-l(E).octenyl]-l-imidazol.heptans~ure (9) 

8 wird mit  der ~quiv. Menge 5proz. NaOt-I und mit  soviel Athanol 
Ms Lbsungsvermittler versctzt, bis geradc eine Mare LSsung entsteht. 
Naeh 2 Stdn. Erw/irmen auf 70 ~ extrahiert  man noch gegebenenfalls 
vorhandene Neutralstoffe mit  Ather und destillicrt das Athanol--Wasser-  
gcmiseh bei 40--60 ~ im Vak. mittels eines Rotationsverdampfers ab. 
Naeh mehrmaligem Aufnehmen des Rfiekstandes in EtOH und wieder- 
holtem Abdampfen his zur Troekne erh/ilt man das Na-Salz als hygroskopi- 
sehes Pulver, das 3 Stdn. bei 70 ~ Torr fiber P205 getroeknet wird; 
Ausb. fast quantit.  

UV (EtOI-I) : Xm~x 263 nm, Zm~x 10 600. 
II~ (KBr): 3500--3100, 1710, 1560, 1400 em -1. 

ClsH29N203Na. Ber. C 62,77, I-t 8,48, N 8,13, Na 6,67. 
Gef. C 62,49, I-I 8,53, N 8,20, Na 6,59. 

rac. 2-[3-Hydroxy-l(E)-octenyl]-l-imidazol-heptans~ure (10) 

10 wird dureh Ans/iuern der wfil3r. LSsung yon 9 mit 10proz. Zitronen- 
saurel6sung auf einen pH-Wert  yon 5,5--6 crhalten, webei das aus der 
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wgl3r. L6sung unter  Trfibung ausfallende O1 mit  CI-ICI 3 extrahiert  wird. 
Nach der Trocknung der org. Phase fiber wasserfr. Na~SO4 und Abdestil- 
lieren des L6sungsmittels im Vak. verbleibt  die Carbonsi~ure 10 als farb- 
loses, zghes Ol, das bei 60--70 ~ Torr getrocknet wird. 

I1% (CttCIs): 3600--2300, 1700 cm L 
MS [m/e (~o)]: 322 (M+), 251 (19), 223 (30), 123 (100), 95 (49), 81 (19), 

69 (2~). 
NMI% (CDCla, 3, 60 MHz): entspricht dem des Methylesters 8, aber 

3,69 (3 H, s) fehlt; s tar t  dessen 12,5 (1 H, breit,  mit  D20 austauschbar).  

Wir  danken  der  Fa .  Montavi t ,  Ha l l  in Tirol, ftir die gute  Zusammen-  
arbei t ,  die t a tk r s  Unters t f i t zung  unserer  Arbe i t  und  fiir die Er-  
m6glichung yon pharmakolog isehen  Tes tungen  der syn the t i s ie r tcn  
Verbindungen.  

Ebenso  d a n k e n  wir Her rn  Ing.  H .  Bexjuttex 5 f~  die  A a f ~ - . d e x  

Massenspekt ren  am ) / [assenspektrometer  Var ian  MAT 111 (GNOM), 
welches aus Mit te ln  des Fonds  zur  F6 rde rung  der  wisscnschaf t l ichen 
Forschung  angesehaff t  wurde.  
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