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111. Synthese und Chiralitéit
der stereoisomeren Achillene, Achillenole und Hymentherene
von K. H. Schulte-Elte und M. Gadola

Fivmenich & Cie, Laboratoire de Recherches, Genéve

(30. TII. 71)

Summary. (+)-cis-Achillene (10) and (—)-frans-achillenol (7), two monoterpenes recently
isolated [1] from the essential oil of Achillea filipendulina, were synthesized, together with their
stereoisomers (—)-(9) and (+)-(8), starting from (S)-(+)-2, 6-trans-dimethylocta-1, 3, 7-triene (1).

The isomeric f-hymentherenes ((—)-3 and (+)-4), often quoted [2] [3] [4] but never isolated,
were obtained as intermediates. The mode of synthesis chosen establishes (R)-chirality for naturally
occurring (— )-frans-achillenol (7) and (+ )-cis-achillenc (10) as well as for the purely synthetic
4,7-diene derivatives described in this paper.

Die Titelverbindungen reprisentieren eine neue Gruppe acyclischer Monoterpene
mit einem zweifach-allylstdndigen Chiralititszentrum an C-6 als gemeinsamem Struk-

Foymelschema 1
/\/f RK/K
NS
R CH3 H3
H H
A

B
(R = substit. Isobutylrest)
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turelement. Sie konnen, bedingt durch ihre disubstituierte Doppelbindung, als
Stereoisomere des Typs A oder B auftreten.

Als erste Vertreter dieser Verbindungsgruppe wurden Kkiirzlich das (—)-trans-
Achillenol (7, [a]® = —12,8°) und das (+)-cis-Achillen (10, {«]}) = +64°) aus dem
dtherischen Ol von Achillea filipendulina von Dembitskii, Yurina und Goryaev [1]
isoliert, die ihre Struktur auf Grund spektroskopischer und chemischer Eigenschaften
aufstellten.

Die ihnen entsprechenden Stereoisomeren 8 bzw. 9 sind dagegen ebenso wie die
beiden anderen in dieser Gruppe noch moglichen Triene, die f-Hymentherene 3 und 4,
bisher nicht in Substanz erhalten worden?). Unser Interesse galt —~ ausser der Er-
6ffnung eines synthetischen Zuganges zu dieser neuen Verbindungsgruppe — vor
allem den optischen und photochemischen Eigenschaften ihrer chiralen Di-n-methan-
Systeme.

In der vorliegenden Arbeit geben wir eine Darstellungsweise der Verbindungen
3-10, die ausgehend vom bekannten (S)-(+)-frans-2,6-Dimethylocta-1, 3, 7-trien (1)
[4] unter Erhalt der Konfiguration verlduft (vgl. Formelschema 2). Dadurch konnte
fiir natiirliches (—)-Achillenol (7) und (+)-Achillen (10) ebenso wie fiir die anderen,
als Zwischenprodukte erhaltenen 2,4-Dienderivate die (R)-Chiralitit festgelegt wer-
den?).

Foymelschema 2

a-Hymentherene f-Hymentherene Achillenole Achillene
z
/k/\/( - /I\/\/< >ﬁ/\/< X()ﬁ\/( /l\/\/i
e R S ~ ?
H B il H H 7N I
1 3 5 7 9
iy +11° —8,0° -10,5° ~5,9° -3,.8
lhv/Scns. hy/Sens.
= = z
l 7 Z H = = &
A o o e N
B H ¥ H 1
2 4 6 8 10
[20: —7,8° +161,5 +72° +71,2° +69,5°

Die Hymentherene. Das in unserem Syntheseweg eine Schliisselstellung einnehmen-
de (—)-frans-f-Hymentheren (3) erhielten wir aus 1 als das thermodynamisch stabilere
Isomere der beiden Triene durch protonenkatalysierte Verschiebung des 1,3-Dien-

1) Die 1952 mitgeteilte Auffindung von trams-f-Hymentheren (3} im Ol von Hymentherium
tennifolium Cass. [3] liess sich bei ciner Nachuntersuchung nicht bestitigen (Privatmitteilung
von Sukk Dev am 24. 3. 1963 in Genf). Sein Vorkommen in der Natur ist daher ungewiss, und
in der Zwischenzeit von anderer Seite angestellte Versuche [4], 3 durch Synthese zu crhalten,
waren erfolglos. Ebensowenig liess sich dort 3 in Nacharbeitung einer von Ogata angegebenen
Methode [2] gewinnen. — Wegen der inzwischen cingetretenen Gebrauchlichkeit soll jedoch dic
Bezeichnungsweise a- bzw. g-Hymentheren fir die Triene 1 und 2 bzw. 3 und 4 in dieser Arbeit
beibehalten werden.

2} Die (S)-Konfiguration fir positiv drchendes 1 ist u.a. durch Verkniipfung mit (—)-frans-Pinan
ermittelt worden [6].
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systems. Es bildete sich bereits beim Erhitzen von 1 mit Toluolsulfonsiure in Ben-
zol3) und konnte auf diese Weise in Ausbeuten iiber 709, rein gewonnen werden.

3 liess sich durch Belichten in Gegenwart von Benzophenon als Photosensibilisator
(Triplett-Ubertrdger) [5] zum (+)-cis-B-Hymentheren (4) isomerisieren; so bis zu
einer photostationdren Gleichgewichtskonzentration von 459, angereichert, konnte
letzteres gas-chromatographisch oder auch destillativ rein abgetrennt werden.

Die Identitdt der g-Hymentherene ergab sich eindeutig bereits aus ihren sehr
charakteristischen, spektralen Eigenschaften, die weiter unten zusammenfassend mit
denen der ibrigen Monoterpenverbindungen niher dargelegt werden. Chemisch
zeigen 3 und 4 die ihrer speziellen Struktur entsprechende Reaktivitit. Sie addieren
3 Molekeln katalytisch angeregten Wasserstoff unter Bildung des bekannten (—)-2,6-
Dimethyloctans[16] [7]und reagieren mit Persduren glatt zu den Monoepoxiden 5und 6.
Wihrend sie gegeniiber verdiinnten Siuren recht stabil sind, verharzen sie leicht in
Berithrung mit Alkalien oder an der Luft. Als auffallendste Eigenschaft sind ihre
stark unterschiedlichen Drehungen hervorzuheben, fiir die wir an unseren reinsten
Substanzproben die Werte [o]3 = —8,0° bzw. [o]¥ = +161,5° gemessen haben.

Ihr optischer Reinheitsgrad entsprach dem des eingesctzten Tricns (+)-1, da das von uns durch
partielle Hydrierung sowohl aus 3 als auch aus 4 dargestellte (—)-2,6-Dimethyloct-2-en mit
—6,2° bzw. —6,1° praktisch den gleichen Drehungswert zeigte, wie ein direkt aus (+)-1 gewon-
nenes Vergleichspriaparat mit —6,1° (Literaturwert: —7,1° [8]).

Die Achillenole. Natiirliches (—)-frans-Achillenol (7) und sein bisher nicht in der
Natur aufgefundenes cis-Isomeres 8 bildeten sich bei der Reduktion der reinen Mono-
epoxide 5und 6 der f-Hymentherene mit Lithiumalanat in Didthylidther, Die einheitlich
anfallenden Dienole 7 und 8 besassen die ihren Strukturen zukommenden, spektralen
Merkmale (vgl. Tabelle 2 u. 3). Thre spezifischen Drehungen betrugen [o]% = —5,9°
bzw. [a]f) = +71,2°. Da natiirliches #rans-Achillenol ebenfalls linksdrehend ist
([0 = -12,9°) [1], kommt ihm die gleiche, in unserem Syntheseprodukt vorliegende
(KR)-Konfiguration zu.

Die Darstellung der beiden Monoepoxide § und 6 gelang am vorteilhaftesten durch
Umsetzung der reinen Triene 3 und 4 mit molaren Mengen 40-proz. Peressigsiure in
Methylenchlorid in Gegenwart wasserfreier Soda. Die so in Ausbeuten von ca. 759, als
Diastereomerengemische?) anfallenden Epoxide zeigten die spezifischen Drehungen
(2] == —10,5° bzw. [a] = + 72°.

Bei der LiAlH,-Hydrierung der gesamten, aus trans-S-Hymentheren erhaltenen Epoxyda-
tionsprodukte beobachteten wir in kleinen Mengen (~59%) die Bildung des sekundiren Alkohols 12

Formelschema 3

13

%) Die dagegen frither festgestellte [4], ansschliesslich zum Trien 1 fithrende Dehydratation so-
wohl des 2,6-Dimethylocta-2, 7-dien-4-ols als auch des Z,6-Dimethylocta-3, 7-dien-2-ols unter
sauren Bedingungen ist offensichtlich kinetisch bedingt und auf cine starke Begiinstigung der
trans-Eliminierung zuriickzufithren.
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({(]® = +12,2°). Seine Entstechung in diesem Zusammenhang ist nur iiber das bisher allerdings
nicht isolierte Monoepoxid 11 denkbar. 12 wurde durch Vergleich mit einer aus iso-IPinocampheol
(13) pyrolytisch erhaltenen [9] authentischen Probe identifiziert.

Die Achillene. Das dritte in dieser Verbindungsgruppe mdogliche Paar isomerer
Triene, die beiden Achillene 9 und 10, entstand bei der mit Hilfe von B(OH)4 um 130°
ausgefithrten Dehydratation der reinen Achillenole 7 und 8. Die hierbei im Gemisch
mit dem entsprechenden f-Hymentheren anfallenden Triene liessen sich gas-chromato-
graphisch leicht rein abtrennen.

Das so gewonnene cis-Achillen (10) zeigte [o]f) = - 69,5°, was gut mit dem fiir
natiirliches Achillen mitgeteilten [1] Wert ([¢])2 = -+ 64°) iibereinstimmt. Da weiterhin
alle spektroskopischen Eigenschaften unseres Produktes (vgl. Tabelle 1-3) mit seiner
Struktur im Einklang stehen, kann seine Identitit als gesichert angenommen werden.

Der fiir das frans-isomere Achillen (9) ermittelte spezifische Drehungswert von
[a)® = --3,8° liegt wiederum in der fiir alle #rans-Verbindungen dieser Reihe beob-
achteten Grossenordnung.

Die spekiralen und optischen Eigenschaften dey Verbindungen. Die Spektren der Ver-
bindungen 1-10 gestatten eine sichere Zuordnung nahezu aller strukturellen Einzel-
heiten. Bereits ihren IR.-Spektren (vgl. Tabelle 1) sind eindeutig Lage und Stereo-
chemie der verschiedenen Doppelbindungen zu entnehmen. So wird das endstidndige
1,3-Diensystem der a-Hymentherene (1 u. 2} durch die dafiir charakteristischen [10]
Banden um 880-885 und 1608-1618 cm~! angezeigt, wihrend andererseits starke
Absorptionen bei 820 und 1610-1612 cm~! das 2,4-Diensystem ihrer S-Iso-
meren 3 und 4 kennzeichnen. Die beiden sterecisomeren Reihen lassen sich hierbei
auf Grund der um 965 cm~* fiir die frans- bzw. um 730-782 cm~! fiir die cis-Doppel-
bindung auftretenden spezifischen Absorptionsbanden in einfacher Weise unter-
scheiden. Die allen Verbindungen gemeinsame Vinylgruppe schliesslich wird durch
entsprechende Banden um 910 und 990 cm™! belegt.

In den UV.-Spektren (vgl. Tabelle 2) finden sich die Maxima der 1,3,7-Triene 1
und 2 bei 230 bzw. 232 nm, wihrend die der isomeren 2,4, 7-Triene 3 und 4 erwartungs-
gemiss [11] lingerwelliger bei 239 bzw. 240 nm zu beobachten sind?).

Ein weiterer Nachweis der verschiedenen Doppelbindungen und ihver Stereo-
chemie ergibt sich aus den Kernresonanzspektren (vgl. Tabelle 3), in denen die Signale
der zugehérigen Vinylprotonen im dafiir charakteristischen Bereich von 4,2-6,4 ppm
auftreten. Wegen starker Uberlagerung der Signalgruppen kann allerdings eine detail-
lierte Zuordnung nur bedingt getroffen werden. Das Integral entspricht jedoch in
allen Fillen der vorhandenen Anzahl Vinylprotonen.

Die {ibrigen Gruppen sind dagegen auf Grund ihrer freiliegenden, spezifischen
Resonanzen eindeutig zu unterscheiden. So wird die sekundire Methylgruppe an C-6
durch ein jeweils dicht um 1,1 ppm liegendes Dublett ausgewiesen, wihrend Singlette
bei 1,75 ppm die C-2 Methylgruppe anzeigen.
4y Das Vorlicgen von Diastereomerengemischen liess sich direkt nur fiar 6 nachweisen. Nur in

seinem NMR.-Spektrum traten 2 Dublette gleicher Intensitit bei 1,12 und 1,13 ppm auf, die 2

nichtdquivalente, sekundire Methylgruppen am C-6 anzeigen. Eine priparative Reindar-

stellung der einzelnen diastereomeren cis-Epoxide wurde nicht versucht.
) Fir die hiermit vergleichbaren frans- und cis-g-Ocimene sind entsprechende UV.-Maxima bei

232 bzw. 237,5 nm gemessen worden [8).
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Das bei allen frams-2,4-Dienverbindungen konstant um 2,8 ppm auftretende
Multiplett des diallylischen H-Atoms erscheint interessanterweise in den Spektren
der entsprechenden ci¢s-Isomeren jeweils um ca. 0,4 ppm nach tieferem Feld ver-
schoben.

Dieser Effekt ist nach Modellbetrachtungen auf die besonderen sterischen Ver-
hiltnisse in den isomeren 4, 7-Dienverbindungen des Typs A oder B zuriickzufiihren.
Im Gegensatz zu den trans-Isomeren, die ungehindert eine gestreckte, flexible Ketten-
konformation einnehmen kénnen, wird in den cis-Verbindungen eine verkniulte, teil-
weise helizitdre Molekelanordnung stabilisiert. Sie bewirkt, dass das C-6-Proton vor-
zugsweise in einer Umgebung geringerer Elektronendichte vorliegt.

Diese konformativen Unterschiede scheinen offensichtlich auch mitverantwortlich
zu sein fir das stark differierende Drehvermégen des C-6-Chiralititszentrums in allen
bisher untersuchten isomeren Derivaten des 2, 6-Dimethylocta-4, 7-diens (3-10).

Wihrend namlich die #rams-Isomeren ausnahmslos negative Rotationen auf-
weisen, die zudem in keinem Fall —10,5° {ibersteigen, zeigen alle entsprechenden
cis-Derivate eine positive und ungewohnlich hohe Drehung. Sie erreicht beim cis-g-
Hymentheren (4) mit [o] = + 161,5° den bisher hochsten in dieser Reihe gefundenen
Wert.

Auffallend ist dabei der verhiltnismissig grosse Beitrag der konjugativ angeordne-
ten A2,3-Doppelbindung. Wird sie durch eine Epoxygruppe ersetzt, wie in 6, oder
nach 1,2 verschoben, d.h. von 44,5 durch eine Methylengruppe getrennt, wie in 10,
sinken die Drehwerte um mehr als die Hélfte ab.

Andererseits sind die hohen Rotationen offensichtlich an die doppelte Allylstellung
des Chiralitdtszentrums (Di-m-methan-Gruppierung) gebunden. Das von uns zu Ver-
gleichszwecken ebenfalls dargestellte a-cis-Hymentheren (2), in dem das aktive Zen-
trum homokonjugiert zum 1,3-Diensystem angeordnet ist, unterscheidet sich in
seiner Drehung ([o]% = — 7,8°) nur relativ wenig von seinem frans-Isomeren 1 ([a]3 =
+11°).

Weitere Aunfschliisse iiber die Zusammenhinge zwischen den sterischen und elektro-
nischen Verhiltnissen in dieser Verbindungsgruppe und den optischen Eigenschaften
ihrer chiralen Di-z-methansysteme erwarten wir von circulardichroitischen Messun-
gen [12], iiber die gesondert berichtet werden soll [13].

Wir danken Dr. G. Ohkloff, Dr. A. F. Thomas und Dr. B. Willhalm fiir wertvolle Diskussionen.
Der Direktion des Hauses Firmenich & Cie gilt unser Dank fiir die Erlaubnis zur Publikation.

Experimentelles. — Allgemeines. Die praparativen und die analytischen gas-chromatographi-
schen Trennungen erfolgten an einer 5 m langen Carbowax-Glaskolonne (159, auf Chromosorb
20 M; @ ~4 mm). Die Retentionszeiten (R, in Min.) wurden bei 150° in einem Strom von 180 ml
He/Min. ermittelt.

Dic zur Aufnahme der IR.-, NMR.- und Massen-Spektren (MS.) verwendeten Spektralphoto-
meter wurden bereits beschrieben [14].

Eingesetztes frans-(S)-(+ )-2,6-Dimethylocta-1,3,7-trien (1; [«)¥ = 4 11°; «-Hymentheren)
war nach Klein & Rojahn [4] aus (+)-2,6-Dimethylocta-2,7-dien ([a]f = +9,5°) hergestellt wor-
den, fur das die (S)-Konfiguration u.a. durch Korrelation mit (— )-trans-Pinan gesichert ist [6].

7. (S)-(—)-cis-2, 6-Dimethyloctatrien-1,3,7 (2, cis-au-Hymentheren). 6,5 g reines 1 ([x]3) = +11°)
wurden in 100 ml reinem Benzol zusammen mit 4 g Benzophenon unter N, in einer der uiblichen
Glasapparaturen {15] bei 15° mit einer Hg-Hochdrucklampe (Philips HPK 125 Watt) bestrahlt.
Die Umsetzung wurde gas-chromatographisch verfolgt. Nach 24-stdg. Belichtung lagen 2 und 1 in
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gleicher Konzentration vor. Die Destillation lieferte dann 4,2 g cines Gemisches aus 459, 1, 459, 2
und 109, unbekannten Isomeren. Daten von gas-chromatographisch isoliertem 2: R; = 3,6 Min.;
1 = 1,4758; d3° = 0,7795; [a]f = —7,8°. Amax = 232 1nm (¢ = ~22000 in Athanol). - MS.: M+
136 (1); m/e: 121 (12), 107 (11), 93 (43), 81 (100), 78 (45), 67 (9), 55 (43), 41 (33), 27 (19).

2. (R)-(— )-trans-2,6-Dimethyloctatvien-2,4,7 (3, trans-fB-Hymentheven). 200 g 1 ([a]}";‘] = +11,09)
hat man in 2500 ml abs. Benzol unter N, mit 4 g Toluolsulfonsdurcunter Riickfluss bis zur vollstindi-
gen Umlagerung (gas-chromatographische Kontrolle) erhitzt (Dauer: ca. 5 5td.). Die Mischung wurde
mit wisseriger Hydrogencarbonat-Losung und Wasser neutral gewaschen, mit Na,SO, getrocknet
und eingedampft. Der Ritickstand (168 g) lieferte durch Feindestillation 143 g reines 3. Ry = 4,4 Min,
Sdp. 66°/12 Torr; [ouzu = - 8,07; ”D = 1,4818; d2° = 0,7752; Amax = 239 nm (& = ~27700).
MS.: M+ 136 (18); mfe: 121 (24), 105 (22), 93 (100), 79 (35), 67 (12}, 55 (16), 41 (28), 27 (15). Unterl\
aufbewahrt, ist reines 3 recht stabil, Luft oder Alkalien polymerisieren es ziemlich rasch. Das Trien
addierte in einer Hy-Atmosphire und in Gegenwart von Raney-Nickel partiell 2 H, unter Bildung
des bekannten [7; (- }-2,6-Dimethyloct-2-ens (2} = —6,1°). Bei Hydrierung im Autoklavcn unter
20 at H, wurde nur (—)-2,6-Dimethyloctan (¢} = — 5,8°) erhalten [16].

3. (R)-(+)-cis-2,6-Dimethylocta-2,4,7-trien (4, cis-f-Hymentheven). 52 g 3 wurden zusammen
mit 15 g Benzophenon in 400 ml Benzol wie unter 1. angegeben 3 Tage bestrahlt. Durch Destillation
gewann man dann 38,8 g Triengemisch zuriick, in dem neben 3 (419,) sein cis-Isomeres 4 (45%) und
andere, nicht nidher untersuchte Isomere (99,) vorlagen. Daten von gas-chromatographisch gerei-
nigtem 4: R, = 4,1 Min., Sdp. 65°/12 Torr; [a]f) = +161,5%; nfy = 1,4820; 45" = 0,7748; 2max =
241,0 nm {e¢ = ~25600). ~ MS.: M* 136 (23); mfe: 121 (25), 105 (15), 93 (100), 79 (35), 67 (13),
55 (15), 41 (28), 27 (15). — 4 addierte beim Schutteln unter 1 at H, in Gegenwart von Raney-Ni

lcicht 2 H, unter Bildung des auch aus 3 erhaltenen (- )-2, 6-Dimethyloct-2-ens [7] (ocD = —6,0°.
Bei der k'\talvtlschcn Hydrierung unter 20 at H, cntstand (—)-Z,6-Dimethyloctan (ocD = —5,7%
[16].

4. (6R; 3R/S)-{+)-2, 3-Epoxi-cis-2, 3-Dimethylocta-4,7-dien {6). Zu ciner Mischung von4,05g 4
(fa} = +161,5%), 4,3 g wasserfreiem Na,CO, und 15 ml Methylenchlorid tropfte man unter N, und
Rithren langsam 6,5 g 40-proz. Peressigsaure, wobei die Temperatur durch Aussenkiithlung auf 207
gehalten wurde. Nach 2 Std. Rithren goss man auf Eis und trennte die organische Phase ab, die mit
Wasser gewaschen, iiber geglithtem Na,SO, getrocknet und cingedampft wurde. Aus dem Rick-
stand (4,05 g) destillierten iiber cinen kleinen Vigreux-Aufsatz 3,1 g praktisch reines Diasterco-
merengemisch 6 mit Sdp. 74-75°/12 Torr. Eine gas-chromatographisch vollstindig gercinigte
Probe (R; = 6,2 Min.) zeigte [a]®) = +72°% "1) = 1,4510; d3° = 0,8881. - MS.: M¥: 152 (0,1);
mje: 134 (1), 119 (6), 110 (11), 97 (70), 79 (100), 67 (43), 55 (24), 39 (68), 27 (24).

5. (6R; 3R[S)-(—)-2,3-Epoxi-trans-2, 3-Dimethviocta-4, 7-dien (5). 21 g 3 ([a]fy = — 8,0°) wur-
den wic vorstehend beschrieben in Gegenwart von 24 g wasserfreiem Na,COq4 und 80 ml Methylen-
chlorid mit 35 g 40-proz. Peressigsaurc umgesetzt. Nach iiblicher Aufarbeitung erhielt man durch
fraktionicrte Feindestillation 15,4 g reint,s Diastercomerengemisch: R; == 7,5 Min., Sdp. 767/
12 Torr; (0]} = — 10,5%; #ff = 1,4531; d3°= 0,9035. MS.: M*:152(1); m/e: 137 (2), 123 (4), 110 (13),
97 (73), 79 (100}, 67 (48), 55 (29), 39 (68), 27 (23).

6. (R)-(—)-trans-2,6-Dimethylocta-4,7-dien-2-0l (7, trans-Achillenol). Einc Losung von 12 g
trans-Epoxid 5 (i'o@g’ = —10,5° in 20 ml abs. Ather wurdc bei 0° und unter N, zu einer gut gerithr-
ten Mischung von 1,1 g LiAlH, in 90 ml abs. Ather getropft. Nach 2 Std. Rithren bei 35° goss
man auf Eis und destilliertc die abgetrennte organische Phasc bei 12 Torr. Es wurden 10,8 g 7 mit
Sdp. 87°/12 Torr crhalten. Eine gas-chromatographisch einheitliche Probe zeigte folgende Daten:
)3 = — 5,97 njy = —1,4535;d5° = 0,8472.-MS.: M*:154 (0,1);m(e:139 (0,1), 121 (0,1), 105 (0,1),
96 {18), 81 (40), 67 (2), 59 (100), 43 (16}, 31 (9).

7. (R)-(+)-cis-2,6-Dimethyloctadien-4,7-0l-2 (8). 2,8 g 6 ([a]}y = +72°), wic vorstehend be-
schrieben mit 0,5 g LiAlH, in 20 ml abs. Ather bei 20° hydriert, ergaben nach ublicher Anfarbei-
tung 2,45 g ;\ll\ohol 8. Redestillation licferte ein gas-chromatographisch reines Produkt mit
Sdp. 86°/12 Torr. [} = +71 2°; nf) =1,4549; d3° = 0,8502. -~ MS.: M*:154 (0,1); mje:139 (0,1}
121 (0,1), 107 (0,1), 96 (14), 8 (31), 67 (1), 39 (100), 43 (17), 31 (9).

8. (R)-{+)-cis-2,6-Dimethyloctatrien-1,4,7 (10; cis-Achillene}. 1,1 g cis-Alkohol 8 ([o]F =
+71°) hat man in cinem 50-ml-Glaskolben mit auigesetzter Destillationsbriicke zusammen mit
0,5 g B(OH), bei 100 Torr 1 Std. auf 1207 erhitzt. Dann wurde bei 12 Torr die Temperatur auf 130
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erhoht, wobei sich der gebildete Borsdureester zersetzte und 0,83 g Gemisch der Olefine 10 u. 4 iiber-
destillierte. Durch priaparative Gas-Chromatographie erhiclt man daraus 0,36 g 10: R; = 3,3 Min.;
()% = +69°; n) = 1,4520; d3° = 0,7788 (Literatur [1]: [a)} = + 64°; #¥? =1,4526; d3° = 0,7836).
- MS.: M+:136 (1); mfe: 121 (40), 107 (72), 93 (100), 81 (98), 67 (44), 53 (52), 41 (70), 27 (40). —
Das daneben zu ~45%, entstandene cis-$-Hymentheren (4) zeigte [o]E) = + 161°.

9. (R)-(—)-trans-2,6-Dimethyloctatrien-1,4,7 (9; trans-Achillene). 3,2 g trans-Alkohol 7
([} = — 5,9°) wurden wie vorstehend beschrieben mit 0,8 g B(OH), bei 130°/150 Torr dehydrati-
siert. Aus dem nach Destillation erhaltenen Gemisch der Triene 9 und 3 (Bildungsverhiltnis ~1:1)
isolicrten wir 1,1 g reines 9 durch préiparat. Gas-Chromatographie unter den eingangs erwihnten
Bedingungen: R; = 3,6 Min.; [a]fy = —3,8°; n}{ = 1,4461; d3° = 0,7820. — MS.: M*: 136 (0,1);
mie: 121 (26), 107 (21), 93 (25), 81 (100), 79 (45), 67 (20), 53 (27), 41 (34), 27 (16).
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112. Crystal Structure of the Antibiotic Monensin
Similarities and Differences between Free Acid and Metal Complex

by W. K. Lutz, F. K. Winkler and J.D. Dunitz
Laboratorium fiir Organische Chemie der Eidg. Technischen Hochschule, 8006 Ziirich

(30. IV. 71)

Summary. The structure of monensin, C4;Hy,0,,, has been determined by X-ray analysis of its
crystalline monohydrate (orthorhombic, a = 15.15, b = 23.61, ¢ = 10.65A, Z = 4, space group
P2,2,2,). Phases were assigned by direct methods, making use of the ‘tangent formula’. Although
the conformation of the free acid resembles that of the silver salt in being cyclic, there are differences

in the hydrogen bonding pattern. These features arc discussed in relation to the complexation of
metal ions by monensin.





