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HORCTROPEIR muyie oratmla im Jahre 1925 von 1. Rridel' BUB Monotrorts hy~~uithyq 

1. europlllscher Berkuuft iaoliert. Nach ihm handelt ee eich um ein Clucoeid 

vom Schmp. 175 (Zero.) und (~4). -130,4' (H20), daa mit MineralaMure cder R~~lsin 

l ine eigentGmliche blaue FHrbuq gibt. Weitere dchtlge Untersuchungen Uber 

Monotropein (I) wheinen 8either nicht publisiert norden zu eein, aueeer einigen etra 

Uber aein papierohromatographischee Verhelten'. 

Dieaee Glucosid haben dr nun such aue allen unterauchten Arten der 

~R'luuen, die in Japan heimiach aind, geeonnen, einachliemelich die 

Gattunden m Chimaphila, Nonotropcutrum und Mcnotropa (duwnter such 

k&mu?&@ L.1. Monotropein (I) blldet eich beim Uml8aen ~UII Waaeer in 

foinen Dad&i Vom Schmp. 17&173' (Zeen.) nit einem (3: -127,7' (H20). 

par a0 trifft die Zummenforael c16H2201~H20 W. pie berelta Bride1 miyteilt 

hat, soigt (I) beim m mit rerd. yineralahure l ine blaue Farbreaktion 

tmd bildot bei 1Zngenr Reaktionwiauer dunkel goflrbton Niadamhlrg. AU& 

kl du Elnrirkung van Wmin beobaohtet mau welter eine violette Farbreaktlon 

uuddarauffolgau%eNiedenchlagbildung. W&rend rich drs unverMndorte Aglykon 

80 ncoh nicht fossen l&et, wind die d-Glucose aua den beiden Hydrolyeaten pla 

Gluooaason wwie Glucomotriasol und papierchro=tognphirch n.schGewieeen. 

(I) hat einen sauren Charakter und solgt im IR. Burden bei 2800-2500, 

-1 
1700, 1675, 1645 und 1615 cm . Die eraten drei Danden fehlen aber in ID. dee 
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Notrium-Salzee van (I), woraue hervorgeht, daee dieee einer Carboqlgruppe 

zuzuordnen eind. Die negative n0rmaJ.e Rotationsdisperzionekurve van (I) 

schlieest ferner die Annehme aue, deee (I) aueeer der Carboxylgruppe nooh 

eina Carbonylgruppe enthUt. Die Absorption bei 235 np (loge 3,98) im W., 

-l die etarke Bande bei 1645 om im IL, code der Befund, daee eine der beiden 

Doppelbindungen gegen die katalytieche Hydrierung mlt Pd-Kohle etark widelc 

eteht, laeeen folgern, daee dieee Carbol;ylgruppe mit der hol-Doppelbindung 

In Konjugiezung eteht3. In (I) liegen reder biethoqrl- und Aoetoxyl- nooh 

CH3(C)-Cruppen var. Die Acetylierung van (I) ftlhrt zum Pentaacetat (II), 

%?32’16 vom Schmp. 173-174,5’ und @F -82,5’ (EtOH) in quantitativer 

Auebeute. Dezmach enthUt der Geninteil van (I) eine prim. oder eek. 

Sydrolgrlgruppe. Der Pentaacetatmethyleeter (III), C27H34016 vom Sohmp. 

147-14e” (+F -76,2’ (EtOH), d er eich durch Methyllezung van (II) oder 

auoh duroh Methylierung van (I) und darauffolgende Aoetyllerung erhalten llest, 

zeigt noch im 1% die Bande bei 3520 om -l, die die Anweeenheit einer tert. 

Hydroxylgruppe anzelgt. (I) nimmt bei der katalytieohen Hydrierung mit Pd- 

Kohle in Ethanol oder Eireezig 2,5-3,O blole Waseeretoff auf. Doe dabei erheltene 

IIydriewproduktsgemieoh liefert bei der Aoetylierung ein Aoetat (IV) vom Sohmp. 

154-156’ und (o$F-73,7’ (EtOE), eowie eln enderez (V) vom Sohmp. 175-178’ 

und (d);5-64,00 (EtOE). (IV), C26H34016 hat 5 Aoetylgruppen, dagegen keine 

CE3 (C)-Gruppe. Ee zoigt welter im W. max. Absorption be1 232 y (logr4,12) 

und im IR. nooh die Bznde der tert. Sydrowlgruppe bei 3520 cm-‘. (IV) etellt 

eo dee Aoetat dee einfaoh hydrierten Produktee wan (I) dar. 

Im Kernreeonanzpekt-4 dee Methyleetere van (V) findet men dae Sl@al dee 

Allylmethyl-Protone be1 Y-S,20 und dae Dublett dee - -CH3 mit Zentrum bei%-g,O, 
s 

doran Inteneitllt im VexUltai6 van etrs 311 eteht. Daraue geht hervor, dose ee 

eloh bei (V) um ein Gemieoh dor beiden Subetanzen handelt und daee die ieolierte 

Doppolbfndung van (I), die katalytirohe Iiydrlerung, eelbet naohdem die Eydroxylgxuppen 

die ~genolyee erlitten haben, grMsntentelle unangegriffen Uberlebt. 

Die noohnaligo katalytieohe Hydrierung van (V) mit Fd-Kohle in Ethanol liefed 



jedoch (V::), C24li32013 vom Schmp. 185-X16~ uud (4f -86.6’ (Et@, die 

aich fermr tit Diazomethan Methylester (VII), C25H34013 vom Schmp. 114-116’ 

und (M) ii7 -75,6’ (EtOR) ergibt. Im NXd-Spektrum van (VII) erecheint dae 

Signal van - -CH3 bei a-8,95, fehlt aber die Reeonanz bei ‘X-8,20. 
P 

(VI) hat 11 Acetylmppen und zeigt in UV. Absorption bei 232 y (loge 4905)~ 

degegen keine Rande der tert. RydroTylgruppe. Aus diesen Toteachen ergibt 

eich, daee es sich bei (VI) um daa Sisdeeo~dihydromonotropeintetrorcetat handelt, 

inden es we (I) durch die Rydrogenolyee der beiden Eydroxylgruppen und die 

Eydrienang der isolierten Doppelbindung entetand. Der Befund, daas diese 

Eydrierungsprodukte (IV) und (VI) im W. Absorption bei 232 q& aeigen, sttitet 

such, rie oben erwhhnt, die Anresenheit der schrer reduzierbaren Doppelbindung 

in (I), die mit der Carboxylgruppe in Konjugientng steht. (VII) l&net eich 

durch hatriummethylat zu (VIII), C17H260g vom Schmp. 151-153’ und (4: -88.7’ 

(EtOH) de.zetylieren. 

Da (ias hier geuonnene (VI) mit einem van Brigge und Cain', aowie wan 

Crimshar6 berichteten Bydrierungeprodukt des Acetats van bsperclosid (IX) in 

seinen Eigenschaften Ubereinzustimmen schien, hsben lair van (IX) auaguhend, 

relches aich aus Dallhnishyllum macronodum biiquel'l. gednnen liean, dieaea 

Bydrierungsprcdukt und deaaen Kethylester und Deacetylmethylester hergestellt, 

die sich je mit (VI), (VII), und (VIII) durch Miechprobe und IE. ale identiech 

erwieeen. Aus diesen Befunden wurde es sum ersten Mal klargemacht, daeo (I) 

dasselbe Bkelett rie (IX) hat. Auf Crund der von Grim&w6 fUr Aaperuloaid 

(IX) und die Verbindung (VI) vorgeschlagenen Formeln A bzr. B q ollte eo dr 

idonotropein (I) die Formel C zugeteilt redden, die nit keiner der oben l rwllhnten 

Tatsachen in Widerapruch steht. 

Zur Bertlltigung dieter Formel C dee Monotropeins (I) iet ea aber noch 

notrendig, die Verbindung (VI) nllber zu studieren und der Formel B einen aicheren 

Crund zu jeben, da diese Formel A und B noch eines endgUltigen chemiechen BercL~er 

zu bedlirfen echeinen, indem sic beaondere in Analogio mit Auoubin8 rorgeschlagen 



~0.16 Gber die Struktur des Monotropeins 1335 

rorden eind. So haben sir nach Brigge und hiitarb? aus dem Hydrolyeat van 

(VI) Bie-2,4-dinitrophswl&draron (X), C2lH22NSOS vom scamp. 216-218' und 

17 D -22,5’ (cHc15) hergsstellt9. (X) zeigt im W. die ftlr das 2,4- 

-t-m-v- dee geegttigten Aldehyde charakteristieche Absorption 

bei 555 t (log e 4,6J) und echeint mit dem Bie-2,4-dinitrophenylhydraeon, 

relches Djeraeei et al 
10 aus dam lC-Desoxy-7,&.iihydrogenipin, einem Hydrierunge- 

produkt van Gsnipin, hergestellt haben, fast identisch eu eein. Wenn dae der 

Fall r&e, 80 edleete dae Aglykon von (VIII) 10-Desoxy-7,B-dihydrogsnipin (XII) 

eein. In Wirklichkeit lieee sich aber dae Aglykon (XI), relchss durch die 

Rineirkung van Klein auf (VIII) geeonnen eurde, bsim Impfen Van (XII)'l nicht 

krietallieiersn. Forner eind die IR.-Spektren (CHC13) der beiden such verschie- 

denartig. 

Wir atudierten eo den Ozonabbau von (XI), eobei sine S&lure (XIII), CSH1204 

vom Schmp. 126-128' und (q)i6 + 66,0° (CHC13) erhalten eurde. Durch die Tatsache, 

daes die IR.-Spektran des Dimethylestere und dee Anhydrids dieeer Sllure mit denen der 

l ynthetiech hergeetellten rat. tie-trans-3-Msthylcyclopsntan-1,2-dicarbonekure 12 

eich deckend tlbereinetimmen, euide eie ale tie-Nepetegure identifieiert, die 

UcRlvain und Mitarbt' aus Bepetalacton abgeleitet haben. 

Die Tateaohe, daee eich diese S4ure ale Abbauprodukt erhalten liess, hat 

cum ersten kal dae Vorliegan eines Cyclopentangertlete in dsr Struktur van (I) 

und (IX) und darRbarhinaue euaammen mit den obenereehnten Daten die Richtigkeit 
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der Formeln A, B und C erwiesen 14 . 

Ftir die Stellung der tert. OH-Cruppe bleiben auf Crund der Formel B 

nur zrei YBglichkeiten (am C-Atom 5 oder 9) dbrig. Zur Beantrortung dieeer 

Frage dient dae (IV). Der Methyleeter (XIV), C2,H36016 vom Schmp. 122-124’ 

und PJ ;S -69,7’ (EtOH), relcher eioh durch Methyliexung van (IV) mit 

Diazomethan ergibt, llefert bei der Waseerabepaltung mittele KHS04 in Bieeeeig 

eine Anhydroverbindung (XV), C27H34015 vom Sohmp. 133-134,5’ und (o() i5+21,So 

(EtOH). Im W. beeitzt dieae Verbindung ein Madmum bei 234 m)r, (logs4,03), 

worauz man eieht, deee die neu auegebildete Doppelblndung mit elnem enderen 

Chromophor nioht in Konjugierung eteht. Dieeer Anhydrokbrper ergibt ferner 

bei der katalytiachen Hydrierung nit W-Kohle in Ethanol (VII) und eine andere 

Subetanz (INI), C2$36015 vom Sohmp. 132-134’ und@g5 -143,5’ (EtOIi), die 

nach ihrer Zuaemmeneetzung dae einfoch hydrierte Produkt von (XV) daretellen zollte. 

Die Utetehung von (VII) Meet ennehmen, daee die Acetoxylgruppe dee Geninteile ‘_ 

van (XV) zu der durch die Waeeerabepaltung neu auegebildeten Doppelbindung In 

AllyletelLng zteht. Auch unter Berttckeichtigung der DV.-Spektren von (XV) 

fUhrt dieet, Annahme zu der Folgerung, daee drr A&@rokOrper die Struktur (XV) 

hat und dass eomit die tert. OH-Gruppe von (I) 9-stUndig iet. 

Nun kommen rir auf die Stereochemie von YLonotropein (I) zu eprechen. 

Der Genintc,il dee (I) hat 3 Aeymmetrie-Zentren. Die tie-Verkntipfung dee 

Cyclopentar,- und dee Fyran-Singe findet dzrin eine Beetatigung, daee eiah die 

oben erMlhr.te tie-Nepetellure (XIII) beim Ozonabbau von (XI) erhalten Ueet, 

deren absolute Konfigurationzformel im Sohema dargeetellt wurde. Da ee rehr 

unrahrecheinlich iet, daze eich die Konfiguration der Zentren 5 und 9 bei der 

katalytiect.en Hydrierung verllndert, Meet eich eomit fUr ldonotropein die im 

Formelscnenia angerfllhrte absolute Stereoformel (I) ableiten. Dementepreohend 

eollte dem Aeperuloeid die Stereoformel (IX) zugeechrleben rerden, robe1 die 

Konfiguration dee aeymmetriechen Zentrume 6 mit Hllfe von Drelding-Stereomodellen 

aJ.z rahrecteinlich gegeben rorden let. Die Vereuohe Uber die Konfiguration am 
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eeymmetrischen Zentrum 1 eind im Gauge. 

Die p-Konfiguration des auomeren Zeut- dor d-Glucose liegt uehe au8 

der leichten Abepaltung dar Glucosidbindung duroh tilsin. 

Die entgegengeeetste Konfiguration der Heth~lgiuppe van (VI) au der van 

(XII) kommt wahrscheinlichereeise daraue, deee die Absgttigung der isolierten 

Doppelbindung van (I) van einer anderen Seite her 81s bei Ganipin stattfindet, 

die etua durch den Einfluss der rorhandenen Gluooeylgruppo bedingt rein dUrfte. 

FtIr die Umwandlung van (XV) zu (VII) mllerte man eine traus-Addition ennehnen, 

15 wofttr sich aber verschiedene Beispiele in der Literatur finden laesen. 

AusfUhrlichee ilber diese Arbeit nit den EMR-Spektren-Diekuseionen riFd 

in kursem in Chem. Pharn. Bull. (Tokyo) verlffentlicht rerden. 

'Y. Bridel, Comet. rend. l& 1742 (1923); Y. Bridel, Bull. Soo. Chia. BiOl. 
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'F.E. Bader, Helv. Chin. Aota z., 215 (1953); 0. Ralpern und If. Scbnid, a, 
41, 1109 (1958). 
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Tetrahedron Letters No. 3, 110 (1961). 
4 

\ 

9Die Eutatehung dieser Substana (X), die rahrscheinlicherreise ein StereoieomewO 
D 

ran der Djerassiechen Verbindung darstellt, dilrfte doch ein Beweie dafflr O- 
sein, doss der hollther des Genins in der folgsnden Partialformel D vorliegt. 
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10 C. Djeraesi, T. Nakano, A.N. James, L.H. Ealkov, E.J. Eisenbraun und J.N. 
Shoolery, J. Oru. Chem. &, 1192 (1961). 

11 FUr die iibersendung dea lO-Desoxy-7,8-dihydrogenipins danken vir Herrn Prof. 
DJermsei von dec Stanford UnivereitKt beetena. 

12 B.B. Bates, E.J. Eisenbraun und S.M. kcElvain, J. Amer. Chem. Sot. 8&, 3413 
(195b). 
FUr die #bebersendung der zur Identifizierung nlltigen Probe danken zir 
Herrn Prof. Bates von der Illinois Univeraitlit bastens. 

13 S.M. McElvain und E.J. Eisenbraun, J. Amer. Chem. Sot. p, 1599 (1955). 

%nter Heranz iehung des Auftretens von (XIII) ala Abbauprodukt und dee Vorliegena 
der Partialztruktur D K8nnte man dieeen Subetanzen such das folgende 
Czundekelett E zutoilen, d.aa aber Ieopren-Eegel widerlegt und daa 
Vorhandeneein von einem 5-gliedrigen Lactomring in (Ix), sorie die 
Fmtotehung des Anhydrok8rpera aus (XV), die aofort 
&wKhnung finden 8011, nioht erklUrt. Eine andere 
MUglichkeit der Lage der Doppelbindung, die Stellung 819, in - 
den Formeln A und C iet durch die NE%Spektren von (III) 
und dun Acetat des (IK) auegeschlozeen, in denen daa 

Q+ 

0 

dam Vinylproton (em C-Atom 7) zuzuechreibende Signal 
E 

bei X3,77 bar. r-4,28 vorliegt. Die DV.-Absorption 
von (Xv) apricht such gegen dieee Lage der Doppelbindung. 

-en2 coo- 

%gl. P.L. Eliel, Stereochemiztry of Carbon Comuoundrr S. 351 EcGrar-Hill, 
Bar Ylork (1962). 


