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In der 1. Mitteilungi) wurde iiber den Nachweis und die
Isolierung von drei Isovaleriansdureestern, Substanz (I),
Substanz (II) und Substanz (III), aus Wurzeln und Rhizomen
von verschiedenen Valeriana-~ und Kentranthus—Arteﬁ be-
richtet, Aus den Verbrennungsanalysen, der kryoskopi-
schen Molekulargewichtsbestimmung in Benzol sowie der
NMR-Spektren der Substanzen (I), (II), (III) und ihrer
Derivate ergab sich fiir Substanz (I) die Bruttoformel
CooHzn0 fiir Substanz (II) die Bruttoformel C2“H32010

22730787
und fiir Substanz (III) die Bruttoformel 022H3208'

Alle drei Verbindungen sind Isovaleriansdureester, denn
die Isovaleriansdure kann 1.) nach saurer oder alkalischer

Hydrolyse und Wasserdampfdestillation als solche und
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2.) nach direkter Hydroxylaminolyse der Ester I, IT und

ITII als Hydroxamsdure papieréhromatographisch identifiziert
werden., Ausser der Hydroxamsiéure der Isovaleriansdure

wird bei der direkten Hydroxylamjnolyse auch die Hydroxam-

sdure der Essigsdure gebildet.

Versuche, nach verschiedenen Hydrolysemethoden die
korrespondierenden Alkohole zu isolieren, schlugen fehl,

da diese sofort verharzten. Die Verharzungsprodukte der
Alkohole stellen hauptsidchlich amorphe, braune Pulver vor,
die weder unter 300o C schmelzen noch sich zersetzen.
Versetzt man beispielsweise essigsaure Losungen von I

und IT mit einigen Tropfen Salzsdure, so bilden sich unter
Abspaltung von Isovaleriansdure sehr rasch intensiv blau
gefdrbte, wasserlosliche Farbsalze, die einige Zeit be-
stéﬁdig sind. Beim vorsichtigen Durchfiihren dieser Reaktion
kann beobachtelt werden, dass gleichzeitig eine gelb ge-
firbte Verbindung (IV) entsteht. Trdgt man I oder II auf eine
Diinnschichtplatte auf, bespriiht mit einer starken Sdure

und entwickelt, so kann die Entstehung von IV eindeutig
nachgewiesen werden. IV bildet sich nicht nur beim sdure-
katalysierten Abbau, sondern auch bei der Thermolyse von

I und II. Eine prédparative Darstellung von IV gelingt, indem
man eine Losung von I oder II in Chloroform mit der éfachen
Menge Trichloressigsdure versetzt, nach etwa 10 Minuten

Stehen bei 20° ¢ die dunkelgriine Losung auf Eiswasser giesst,
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die Choroformphase mit Wasser s#@urefrei wischt, iiber
Natriumsulfat trocknet, einengt und den Riickstand mit
Athylmethylketon/Benzin an Kieselgel chromatographiert.
Nach Einengen der IV enthaltenden Fraktionen werden gelb-
braune Kristalle erhalten, die nach Umkristallisation aus
Ather/Petroldther bei 112-113° C schmelzen. Molekular-
gewichtsbestimmung, Verbrennungsanalyse, IR-, UV-,

NMR- und Massenspektrum lassen auf einen "aromatischen
Acetoxyaldehyd" mit der Bruttoformel 012H1004 schliessen.
Es wird daher fiir IV die Bezeichnung "Baldrinal" vorge-
schlagen. Baldrinal (IV) kann fast in allen, dunkelbraun
gefdrbten kduflichen Baldriantinkturen diinnschichtchroma-
tographisch nachgewiesen werden. IV liefert nach direkter
Hydroxylaminolyse nur noch die Hydroxamsduren der Essig-
und der Ameisensdure. Mit 2,4-Dinitrophenylhydrazin kann
das Monohydrazon von IV hergestellt werden. IV ist ziemlich

sdurestabil, aber sehr alkalilabil.

Auf Grund der chemischen Reaktionen und der UV-, IR-,
NMR- und massenspektroskopischen Untersuchungsergebnisse
ist Baldrinal das bisher in der Literatur nicht beschrie-

bene 2-Formyl-6-acetoxymethyl-cumaron,

v
cH, - E -0 - CH2/©U\CHO
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Beim s#durekatalysierten oder thermolytischen Abbau von
I zu IV werden demnach pro Mol I 2 Mol Isovaleriansdure
eliminiert. Die Formylgruppe entsteht durch Umlagerung

einer Epoxigruppe.

I hat in Methanol zwei UV-Maxima:

4000 und

A max, = 204 mp ; ¢
A. max, 256 mp <

Diese Maxima konnen einem endocyclischen Dien mit unter-

- 16050 ,

schiedlichem Doppelbindungscharakter bzw. -unterschied-
licher Substitution zugeordnet werden. Dem entsprechen

auch im IR-Spektrum von I die beiden Banden bei 6,1 und

6,2/n.
Auf Grund dieser Ergebnisse und des NMR-Spektrums wird

fir I die folgende Struktur vorgeschlagen:

H  OCOR,
g H OCOR

11 (_A 10
CH,C00-CH,, e

3

-0

R, =Ry = -cr12-011(0113)2
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Da es sich um eine aus Baldrian isolierte Verbindung
handelt, die drei Estergruppen und eine Epoxigruppe
trigt, wird hierfiir die Bezeichnung Valepotriat vorge-

schlagen.

II unterscheidet sich von I durch eine zus#tzliche
Acetoxy~Gruppe. Da I und II beim sHdurekatalysierten
Abbau IV bilden und beide den gleichen Chromophor
besitzen, und die Anordnung der Wasserstoffatome am
Tetrahydrobenzofuranskelett ebenfalls die gleiche ist
- gleiche NMR-Signale zwischen 3 und 7 ppm - muss die
Acetoxygruppe an eine der heiden Isovaleroxygruppen
gebunden sein. Die Stellung der Acetoxygruppe an einer
def beiden Isovaleroxygruppen ergibt sich aus dem
NMR-Spektrum von II im Vergleich zu demjenigen von I.
Danach uhtersche;det gich die Struktur von II von
der Struktur von I dadurch, dass einer der beiden

ResteR1 oder 32 =

Hy

- CH, - C - 0COCH

2 3

CH3
und der andere - CH, - GH(CH3)2 bedeuten.

In Ableitung der Bezeichnung von I ergibt sich fiir .

Substanz (II) die Bezeichnung Acetoxyvalepotriat.
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Substanz (III) eigibt beim sdurekatalysierten Abbau

kein IV, Im UV hat die Verbindung ein konzentrations-
abhiingiges Maximum bei 214-216 mp. Das IR-Spektrum unter-
scheidet sich von demjenigen von I besonders durch das
Fehlen der beiden Banden bei 6,1 und 6,2/u. Statt dessen
tritt aber eine scharfe Bande bei 6/p auf., Im NMR-Spektrum
von III ist nur noch ein Vinylproton als Singulett bei

ca. 7,6 ppm zu erkennen, und ausserdem ist das Singulett der
beiden Cii-Protonen von I bei III zu einem Duplett

bzw. zu einem angedeuteten Quartett eines AB-Systems
aufgespalten. Dies rechtfertigt die Annahme, dass es

sich bei Substanz (III) um das 5,6-Dihydrovalepotriat

handelt.

Beweis des Oxiranringes in I, II und III

In Anlehnung an die Arbeiten von C.G. Swainz) konnten
mit NaJ, NaSCN, NaBr und Thioharnstoff in Essigs@ure-
Acetat-Puffer bei Temperaturen zwischen +5 und +20% ¢
die entsprechenden «-Hydrine von I, II und III herge-
stellt werden. Die Reaktionen verliefen fast quantitativ.
Die stahilsten "Hydrine" sind erwartungsgemiss die Jodid-
und Rhodanidverbindungen. In den NMR-Spektren der Hydrine

ist das Quartett der beiden C, ,~-Protonen des Epoxidringes

10
bei ca. 3 ppm verschwunden; sie tauchen nun mit hoherer

chemischer Verschiebung als Singulett bei ca. 3,5 ppm auf.
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Das Duplett des 03-Protons hat in allen Hydrinen eben-
falls eine hohere chemische Verschiebung als in den Aus-
gangssubstanzen I, II und III. In den IR-Spektren der
"Hydrine®" tritt eine scharfe OH-Bande bei 2,85-2,9/u auf,
die einer nicht assoziierfdhigen tertiliren Hydroxyl-

gruppe zugeordnet werden kann,

Beweis der Enolétherdoppelbindung in I, II und III

Die Isovaleriansdureester I, II und III verbrauchen in
methanolischer Ldsung bei 0 ¢ spontan je ein Mol Brom.
Die Reaktionsprodukte sind farblose, hochviskose Ole.
Diinnschichtchromatographisch liess sich nachweisen,

dass bei dieser Reaktion aus I und II mindestens je

4 Isomere und aus III 2 Isomere entstehen. Die Isomeren
konnten an einer Aluminiumoxid/Aluminiumacetat-S&ule
getrennt werden. Die Analyse der Verbindumngen ergab,

dass pro Mol I, II und III je 1 Methoxyl und je i Bromid
addiert worden war. In den IR~Spektren der "Methoxybromide"
fehlten die Banden bei 6,1 und 6,2/n bzw. bei 6,0/n.

Die NMR-Spektren der Methoxybromide zeigen alle ein

3 Protonen entsprechendes Singulett bei ca. 4 ppm, welches
einer Methoxylgruppe entspricht. Der Epoxidring ist intakt
geblieben, was sich aus dem unverdnderten Quartett bei

ca. 3 ppm ergibt. In den NMR-Spektren der Methoxybromide

von III ist das Singulett des C7-Protons bei ca. 7,5 ppm
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verschwunden; sie unterscheiden sich beide am eindrucks-
vollsten durch die Signale ‘der 011-Protonen bei ca. 5 ppm.
Aus den NMR-Spektren der Methoxybromide von I und II

kann abgeleitet werden, dass bei der Reaktion sowohl

eine 5,8 als auch eine 7,8-Addition von Methoxyl und
Bromid stattgefunden haben. Es ist jedoch wahrscheinlich,
dass sich bei allen Isomeren die Methoxylgruppe an C

8
befindet.

tiber die hier mitgeteilten Ergebnisse wird an anderer

Stelle ausfiihrlich berichtet werden.

Herrn R. Yernaux, Laboratoire de la Société Solvay & Cie.,
Bruxelles, danke ich herzlich fiir die Aufnahme und
Diskussion der NMR-Spektren, und Herrn J. Indeherbergh,
Laboratoire de la Société Solvay & Cie., Bruxelles,
schulde ich Dank fiir die Aufnahme und Interpretation
eines Massenspektrums.
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