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Untersuchungen des Dieckmann-Ringschlusses yon gesdttigt-ungesattigten Dicarbonsaureestern 
(1 -4) zeigen, dal3 die Produkte (6- 10) vor allem von der Konfiguration des Ausgangsmaterials 
abhingen. Die Reaktion ist zum regioselektiven und stereoselektiven Aubau von Berban-Deri- 
vaten sehr niitzlich. 

Investigation on the Chemistry of Berbans, 111” 

Regiospecific Synthesis of Depyrroloyohimbmone by Dieckmann Condensation of Unsatwated Esters 

Dieckmunn-ring closure of unsaturated-saturated esters (1 -4) leads to products (6 - 10) whose 
stereochemistry is predominantly controlled by the configuration of the starting material. The 
reaction is useful for the regio- and stereoselective construction of berban derivatives. 

Wie bereits in unseren fruheren Mitteilungen ’. ’) berichtet wurde, fiihrt der Dieckmorrri- 
RingschluR der durch katalytische Hydrierung von 1 -3  erhaltenen gesattigten Ester zu 
einem Gemisch der beiden strukturisomeren Berbanon-ester. In der zum Normal-Berban- 
Typ verlaufenden Reaktion konnte zwar mittels einer in homogener Phase durchgefuhrten 
Operation eine verhaltnismaflig groDe Regiospezifitat (80 x) erzielt werden, doch leider 
zugunsten jenes Isomeren. welches zur Synthese der Despyrroloyohimbine ungeeignet ist. 

Eine Moglichkeit zur Losung des Problems bot sich durch verschiedenen Sattigungsgrad 
der Kohlenstoffatome. die an die teilnehmenden beiden Estergruppen gebunden sind. 

A. Dieckmann-RmgschluS yon gesattigt-ungesittigtm Dicarbonsaureestern 
iiber den Dieckrnann-RingschluD von gesattigt-ungeslttigten Dicar- 

bonsiiureestern cnthiilt sowohl in Hinsicht auf die Ausfiihrbarkeit wie auch die Richtung 
der Reaktion \\ 1t1c.t \priichc. 
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Falls es gelingen sollte. die hohere Aciditlt des Wasserstoffes an dem ungeslttigten 
Kohlenstoffatom neben der Estergruppe auszuniitzen, d. h. die kinetische Kontrolle 
geltend zu machen, ferner die Isomerisierung 4, der Doppelbindung im alkalischen Medium. 
d. h. die Bildung von 5. in den Hintergrund zu drangen. so konnten in regiospezilischer 
Reaktion aus den Estern 1 bzw. 2 die Berban-Derivate 6 bzw. 7 erhalten werden. 
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Beim Erwiirmen von 1 a -c  in Benzol in Gegenwart von Natriummethylat oder Kalium- 
tert-butylat konnten tatsachlich mit guter Ausbeute die Berbanon-Derivate 6a -c ge- 
wonnen werden. Wenn ein UberschuB an Base vermieden wird. lauft die Verschiebung der 
Doppelbindung (Bildung von 5. s. oben) im Vergleich zum Ringschluf.3 nur mit sehr kleiner 
Geschwindigkeit ab. 

~~ 

4, 4a) N. Whitraker. J.  Chem. SOC. 1969. 94. - 4bl L. Szcthi,. L. Tdke. K.  Hot i t y  und Cs. S:citicc?,. 
Tetrahedron Lett. 1966.2975. 

113. 
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Der Zusammenhang zwischen Reaktionsfahigkeit und Z,E-Isomerie wird spdter 
diskutiert . 

Die Doppelbindung in 6a -c wird bei weiterer alkalischer Behandlung ebenfalls ver- 
schoben, wobei mit einer von den Substituenten abhangigen Geschwindigkeit 8a -c  gebil- 
det werden. So liefert 1 b bereits beim RingschluD eine bedeutende Menge 8 b. wahrend zur 
lsomerisierung von 6c eine alkalische Behandlung von 24 Stunden benotigt wird. Der 
Vorgang ist irreversibel. d. h. 8 ist das thermodynamisch stabilere Produkt. 

Die C-3-Epimeren (2a -c) von 1 a -c verhalten sich beim Dieckrnunn-RingschluD 
abweichend. Aus 2a. b erhielten wir 7a, b. die aber in Gegenwart von Basen. infolge ihrer 
Eigenbasizitat sogar beim Stehenlassen ihrer Losufigen. zu den Epimeren 6a. b isomeri- 
sieren. 

Bei Annahme einer B/C-truns-Ringverknupfung zeigt das Molekulmodell von 7 a 
starke Konformations-Spannungen, wahrend bei Annahme einer B/C-cis-Verknupfung 
der aromatische Ring in die axiale Lage ubergehen muR. Das System wihlt trotzdem 
letztere Moglichkeit, was durch Abwesenheit von Bohlrnann-Banden im IR-Spektrum 
und die Anwesenheit eines Tripletts von 2-H bei 6 = 4.25 ppm im NMR-Spektrum 
gestiitzt wird. 

Dagegen zeigt das Modell des Ketoesters 6a praktisch keinerlei Konformations- 
Spmnung. so daR die Epimerisierung an C-17 das System groDerer thermodynamischer 
Stabilisierung ergibt. 

Die leichte Epimerisierung 7 --t 6 hat auch praparative Bedeutung. da die zum Ring- 
schluD benotigte Verbindung oft als Epimerengemisch von 1 und 2 gewonnen wird 
Die Trennung des Gemisches wird iiberflussig; der RingschluD ergibt ein einheitliches 
Produkt. 

Mit Saure oder Base erwarmt. wird 6a zu dem bereits bekannten5’ ungeslttigten Keton 
6d hydrolysiert und decarboxyliert. 

Der die Doppelbindung in Z-Geometrie enthaltende Dicarbonsaureester 4a zeigt ein 
von 1 und 2 abweichendes Verhalten. Der Dieckmann-RingschluB ergibt 10a als Haupt- 
produkt neben den Isomeren 7a und 8a. 

Darum wurden Studien auch an solchen Modellen durchgefuhrt, die keine Moglich- 
keit zum RinschluD besitzen. Wahrend die bekannte Verbindung 1 d sich beim Kochen in 
Gegenwart von Kalium-tert-butylat in Benzol in 45 min quantitativ in 5d umwandelt, 
geben die Isomeren 2d und 4d unter lhnlichen Bedingungen iiberhaupt kein Sd, sondern es 
tritt Isomerisierung zum Gleichgewichtsgemisch 2d +4d ein (Verhaltnis etwa 1 : 1). 
Der axiale Wasserstoff am C-3 ist mit Basen vie1 leichter abspaltbar als in der aquatorialen 
Lage. 

Der RingschluD von 4a muD also im ersten Schritt den Ketoester 7 e  ergeben, dessen 
gespannte Konformation (vgl. 7a) die Ablosung des Wasserstoffes am C-17 erleichtert, 
denn dieser befindet sich in axialer Lage. wenn B/C-cis-Verkniipfung angenommen wird. 
Die Protonierung des gebildeten Anions liefert 10a als Hauptprodukt. Der Bildung der 
Nebenprodukte 7 a und 8a  geht Z+E-lsomerisierung voraus. 

Wir haben bei der Wiederholung der Darstellung ’) von 1 a. 2a und 4a aus der Mutter- 
lauge ca. 1 % des Esters 3a isoliert, der ein sterisch sehr gespanntes System darstellt und 

’’ A. Brossi. H .  Brutlerer. A .  I .  Rachlin und S. n u e l .  Tetrahedron 24,4277 (1968). 
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nach den IR- und NMR-Spektren eine cis-B/C-Ringverknupfung enthalt. Seine Struktur 
wurde ferner durch katalytische Hydrierung bewiesen, die den gesattigten Diester 2 ,  gab. 
der auch ein Produkt der Reduktion von Ester 1 a ist. 

Dieckrnann-RingschluR von 3a gab in einer schnellen Reaktion den Ketoester 9a. Zum 
Strukturbeweis diente die Eliminierung von Bromwasserstoff mittels Lithiumbromid in 
DMF aus der Bromverbindung 13g. die zum selben Ketoester fuhrt. Infolge der axialen 
Lage des Wasserstoffatoms am C-17 isomerisiert 9a bei Behandlung mit Basen leicht und 
schnell zu 10a. 

Zusammenfassend kann man feststellea daR die in der Literatur auffndbaren Wider- 
spriiche im Zusammenhang rnit dem Dieckmunn-RingschluB von gesattigt-ungesattigten 
Dicarbonsaureestern daher riihren, dalj die Geometrie der ungesattigten Bindung und die 
anderen stereochemischen Aspekte der Ausgangsmaterialien nicht eindeutig aufgeklart 
waren. Aukrdem beeinflussen selbstverstandlich auch die Reaktionsbedingungen das 
Resultat. 

B. Tautomerie und Konformationsverhaltnisse der Berbanon-Derivate 
Die untersuchten Berbanon-Derivate weisen bemerkenswerte strukturabhangige 

Tautomerie-Eigenschaften auf. Aufgrund der IR- und NMR-Spektren liegen die Ver- 
bindungen 8a, b sowohl in festem Zustand wie auch in Losung praktisch in der Enol-Form 
vor. 

Das NMR-Spektrum von 8 b  zeigt drei Ester-Methoxy-Signale bei 6 = 3.80, 3.76 und 
3.70 ppm im Verhaltnis 4 : 1 : 2. das in CDCI, und [D6]DMS0 nahezu identisch 1st. 
Sofort nach Losen von 8 b konnen nur die Signale bei 6 = 3.76 und 3.70 ppm (Verhaltnis 
4 : 1) beobachtet werden. erst nach 2 min erscheint das Signal bei 3.80 ppm. Dessen Inten- 
sitat nimmt standig zu, gleichzeitig verringert sich die Intensitat des Signals bei 6 = 
3.76 ppm, bis das Spektrum dem oben erwahnten Gleichgewicht entsprechend stabil wird. 
Diese Erscheinung kann auch im IR-Spektrum von 8a, b verfolgt werden. Nach Umkri- 
stallisation aus Methanol liegen 8% b in kristallinem Zustand zu etwa 90% in der Enol- 
Form vor. Deren Bandensystem nimmt in CDCI3 rnit der Zeit ab, und die fur die Keto- 
Form charakteristischen Banden (1730. 1710 cm-’) nehmen zu. Nach etwa 2 Stunden 
wird das Spektrum. einem Gleichgewichtsgernisch aus drei Komponenten entsprechend. 
stabil. Aus Methanol kristallisieren wegen ihrer schlechteren Loslichkeit die Enol-Formen 
8% b-A aus. Wegen der sehr ahnlichen Konformationsverhaltnisse der Verbindungen 
mit denen des normalen Berbangeriistes 2, wandeln sich die Enol-Formen wegen des 
zwischen I I-H und der Methoxycarbonylgruppe auftretenden peri-Effekts in die stabile- 
ren Keto-Formen um. Wir nehmen an, daR die NMR-Signale von 8 b  bei 6 = 3.80 und 
3.70 ppm den Ketonen 8b-C rnit pseudoiiquatorialer und 8b-B rnit pseudoaxialer 
Anordnung der Methoxycarbonylgruppen zuzuordnen sind. Das NMR-Spektrum von 
8a ist sehr ahnlich. 

C. Reduktion der Berbanon-Derivate 
Aufgrund unserer friiheren Beobachtungen 6,  und von Analogien in der Literatur ” 

ist zu erwarten. daB die ungeslttigten Ketoester 6 bei der katalytischen Hydrierung iiber 

, 

~~~ 

6 ,  C‘A. Szanrag, K .  Honry. L. Tbkr. A. Buzas und J .  P .  Jacquer. Tctrahedron Lett. 1971. 4871. 
’) G .  A.  Swan. J. Chem. SOC. 1950, 1534. 
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Pd/C Verbindungen mit normalem bzw. Epi-alloberbangerust liefern. Das Losungsmittel 
und die Natur von R' - R3 haben dabei deutlichen EinfluB auf das Isomerenverhaltnis. 

Hydrierung von 6 s  in Methanol ergibt ca. 66% 13a mit normalem-Berbangerust 
sowie 5 '!,,, des lsomeren mit Epi-alloberbangeriist (12a). In Eisessig entstehen beide ISO- 
meren im VerhBltnis von nahezu 1 : I. Die bedeutende Rolle der Substituenten R' -R3 
wird dadurch unterstrichen, da13 bei Hydrierung von 6b. c in Methanol als Hauptprodukt 
die Epi-allo-lsomeren 12b. c gebildet werden. 
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Es ist bekannt '. '), daB die 15.20-Doppelbindung des Yohimbangeriistes katalytisch 
hydriert werden kann. und daD sich dabei stets Yohimbin-Derivate rnit D/E-cis-Anellie- 
rung bilden. Bei der Pd/C-Hydrierung von 8% b wird die 12,17-Doppelbindung unter 
C/D-cis-Anellierung gesittigt. Das Verhaltnis der sich bildenden Produkte 11 a, b und 
12a, b ist vom Losungsmittel, vom pH. von der Aktivitat des Katalysators und von R' 
und R2 abhangig. Bei Verwendung eines aktiven Pd/C-Katalysators bilden sich sowohl in 
Methanol als auch in Gegenwart einer Base (NaOCH3) in groBeren Mengen die Verbin- 
dungen 11 a, b mit Alloberbangerust. Bei Hydrierung in Eisessig oder mit einem weniger 
aktiven Pd/C-Katalysator kann der Anteil der Produkte 12a. b rnit Epi-alloberbangeriist 
erhoht werden. 

P .  G. Plzilpott und A. M. Parsom. J. Chem. SOC. 1958. 3018. - "'I K .  iVuifo  und 0. Nuyu.\c. 
Yakugaku Zasshi 80.629 (1960) LC. A.  54.22700d (1960)l. 
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Die katalytische Hydrierung von 9a gibt erwartungsgemal3 ein Gemisch von 13d2) und 
I2d" im Verhaltnis 4 :  1 .  Reduktion von IOa. b liefert die Ketoester 11 d, e als Hauptpro- 
dukte. 

Bei der Reduktion des Ketoesters 12a mit Natriumborhydrid bilden sich zwei Alkohole 
(14a. b) im Verhaltnis von nahezu 1 : 1. Nach den Spektren liegen beide in der Epi-allo- 
trans-Konformation 9, vor und unterscheiden sich in der Lage der 14-OH-Gruppe. 14a 
mit axialer 14-OH-Gruppe (aquatoriales 14-H 6 = 4.25 ppm; IR: C-OH 1005 cm-') 
konnte aufgrund unserer friiheren Untersuchungen 91 als 10.1 1 -Dimethoxydespyrrolo-epi- 
alloyohimbin identiliziert werden. 

Praparativ ist es von Bedeutung. daI3 die fur die Synthese von Despyrroloyohimbin- 
und -reserpin-Derivaten unentbehrlichen Verbindungen 11 a. b und 12a, b auch ohne 
Isolierung der Tetracyclen 6a. b bzw. 8a. b bequem und mit guter Ausbeute herzustellen 
sind. 

D. Massenspektren 
Die Verbindungen 6 - 10 zeigen einen Zusammenhangzwischen der Position der Doppel- 

bindung im Ring D und der relativen Menge der Ionen a - c im Massenspektrum (Tabelle). 
Alle drei Ionen entstehen durch Aufspaltung des Ringes C und haben wahrscheinlich die 
angegebenen Strukturen lo). 

a b C 

R' = R~ = CH,O: m / e  =  PO:^ 

R' + R z  = -OCHzO-: W e  = 1 8 7  

R' = R *  = C I I ~ O :  m/e  = ' 0 3  

R' + R2 = -OCI120-: niie = 189  

R' = R2 = CH30:  m/e = 191 
H' + R2 = -OCHzO-: m/e = 175 

Tab.: Relat. Intensitaten der lonen a - c  in den Massenspektren 

Verbindung a b c Verbindung a b C 

l a  40 40 40 8 a  - - 100 
3a 40 40 60 8b - 100 
5 a  - - 100 9a 70 95 100 

- 100 6a 25 100 60 1Oa - 
- 100 6b 30 100 80 IOb - 

20 7 a  13 55 100 15 100 - 
7b - 85 100 

- 

Die Intensitst des Ions c ist unabhangig von der Position der Doppelbindung, und in 
den Spektren der Verbindungen 5. 8 und 10 kann man nur dieses Signal beobachten " I .  

Das Ion b tritt als intensives Signal nur auf, wenn die Doppelbindung zwischen C-12 
und C-13 liegt (s. 1. 3. 6, 7 und 9). Die Aufspaltung der stark aufgelockerten Bindung 

L. TBke. K .  Hong: L. Szabo. G. Blusko und Cs. Szunray. J. Org. Chem. 38. 2496 (1973). 
l o '  H. Buctzrkiewicz. C .  Djerassi und 1). H .  Williams. Structure Elucidation of Natural Products by 

Mass Spectrometry. Vol. 1, Chapt. 12, Holden-Day, Inc.. San Francisco 1964. 
"' M .  Ohashi. J .  M .  Wilson. H .  Budzikiewicz. M .  Shamma. W A. SlusurrhyL und C Djerassi. 

J. Amer. Chem. SOC. 85,2807 (1963). 
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C- l/C- 11 und nachfolgende doppelte Wasserstoff-Wanderung fuhren zur Bildung dieses 
Ions. Die Doppelbindung in Position 15 erleichtert die Bildung von Ion a (s. Verbindung 
15, deren Charakterisierung wir in unserer nlchsten Veroffentlichung beschreiben werden). 

Neben Ion b kommt meistens auch Ion a vor. Die Intensitatsverhaltnisse der beiden 
Ionen hangen stark von der sterischen Lage von 17-H (6a, 7a) und der Position der Ester- 
gruppe (6 und 9a) ab. 

Es ist uns eine angenehme Pflicht, fiir die Aufnahme der 1R- und NMR-Spektren Herrn Dr. 
P. Kolonits. fur die Ausfuhrung der Mikroanalysen Frau I. Balogh sowie fur die Unterstutzung 
dieser Arbeit der Ungarischen Akademie der Wissenschafien und den Pharmazeurischen und Chemi- 
schen Werkeit Chinoin zu danken. 

Experimenteller Teil 
UV-Spektren: Unicam SP 700. - IR-Spektren: Perkin-Elmer 421 bzw. Spektromom 2000. - 

'H-NMR-Spektren: Perkin-Elmer R 12/60 Mc. TMS innerer Standard. - Massenspektren: 
AEI MS 902 Instrument, 70 eV. - Diinnschichtchromatographie (DC): inaktives Kieselgel G 
(Merck); die Flecken wurden rnit Jod entwickelt. Prlparative Diinnschichtchromatographie 
(prap. SC): Kieselgel PFzs4 + 366 (Merck). 

I .  (2) -3-[9,1 O-Dimethoxy-2-(methoxycarbonylmethylen) -1 J,4,6.7,1 I bu-hexahydro-2H-benzo- 
~u]chinalizin-3u-ylIpropionsiiure-methyle~~~r (3a): Wie friiher berichtet I ) ,  heferte die Konden- 
sation von 3-(9.10-Dimethoxy-2-oxo-l.3.4,6.7.1 t ba-hexahydro-2H-benzo[rr]chinolizin-3a-yl)pro- 
pionsdure-methylester mit (Diathylphosphono)essigsaure-methylester 1 a. 2a und 4a. Aus deren 
Mutterlauge wurde nun das Stereoisomere 3a durch prap. SC isoliert (= 1 x)  (Benzol/Methanol 
150:8; Eluieren rnit Methanol; R,-Werte 4a > 2a > l a  > 3a], Schmp. 117°C (aus Methanol). 

IR(KBr): 1730. 1715(C02CH3). 1640cm-1(C-C).IR(CHCI,): 1735. 1715(COzCH,).1660cm~' 
(C=C). - 'H-NMR (CDCI,, Varian XL-100 bei 70T) :  6 = 6.68. 6.56ppm (2H. s. aromat. H), 
5.70 (1H. s. olefin. H), 4.13 (1H. m Bandenbreite 10 Ha llb-H). 3.85, 3.82 (6H, s. OCHJ. 3.68, 
3.63 (6H. s. C02CH3). - MS. m/e (x) :  403 (100. M'). 402 (91). 388 (12). 372 (50). 344 (82). 330 (57). 
316 (70). 314 (11). 20.5 (40). 203 (40). 191 (60), 190 (31). 176 (12). 

C22HZ9NO0 (403.4) Ber. C 65.49 H 7.25 N 3.47 Gef. C 65.89 H 7.07 N 3.70 

3a.  HCI schmolz bei 204°C (aus Methanol). 
Die katalytische Hydrierung von 3a lieferte 3-[9,1O-Dimethoxy-2~-(methoxycarbonylmethyl)- 

1,3.4.6.7.11 ba-hexahydro-2H-benzo[a]chinolizin-3~-yl]propionsaure-methylester *'. 
2.3-[9,10-Dimethoxy-2- (methoxycarbonylmerhy1)-1.6.7,11 b-tetrahydro-4H-benzo[a]chinolizin- 

3-yl/propionsiiure-rnethylester (Sa): Die Losung von 0.50 g (1.24 mmol) 1 a in 20 ml Methanol 
wurde mit 0.24 g (4.4 mmol) Natriummethylat unter Stickstoff 20 h gekocht. Nach Abkuhlung 
wurde mit Eisessig versetzt und i .  Vak. eingedampft. Die Losung des Ruckstands in 20 ml Wasser 
wurde rnit 5 proz. NaHC0,-Losung alkalisiert und rnit Methylenchlorid extrahiert. Nach Eindamp- 
fen des Solvens wurde der Ruckstand durch prap. SC gereinigt (Benzol/Methanol 14 : 2). Nach 
Eluieren rnit Ather lieBen sich 0.25 g (50 %) unverandertes 1 a und 0.20 g (40x) 5a (kleinerer 
R,-Wert) isolieren. Schmp. 88°C (aus Methanol). 

IR (KBr): 1730. 1718cm-' (C02CH3). - MS. m/e (x) :  403 (30, M'). 402 (12). 388 (2.5). 372 
(lO).370(5).344(7).330(70).316(11),275(3),256(5). 191 (100). 

Cz2HzsNO6 (403.4) Ber. C 65.49 H 7.25 N 3.47 Gef. C 65.58 H 7.30 N 3.73 

3. ( E ) - 3 - [ 2 -  ( i M e r h o s ~ ~ c a r b o n y l m e t h ~ l ~ n )  -Y.IO-methylendioxy-i~~,4.6.7,11 hz-hexnhydro-2H- 
b~nzo[a]chinolizin-.~r- und 3P-yl]propionsuure-m~Ch~lesrer (1 b und 2b): 6.7-Methylendioxy-3.4- 
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dihydroisochinolin wurde rnit N-(2-Acetyl-4-cyanbutyl)trimethylammoniumjodid in bekannter 
Weise in 3-[9.10-Methylendioxy-2-0~0- I .3,4.6.7.11 ba-hexahydro-2H-benzo[a]chinolizin-3a-yl]- 
propionitril in 60proz. Ausb. ubergefiuhrt. Schmp. 154 - 155 "C (aus Methanol), hellgelbe Kristalle. 
- IR (KBr): 2800. 2750 (Bohlmann-Bande), 2380 (CN), 1715 cm-' (CO). - 'H-NMR (CDCI,): 
6 = 6.52, 6.47ppm (2H. s. aromat. H). 5.82 (2H. s. OCH20). 

C1,HL8N203 (298.3) Ber. C 68.44 H 6.08 N 9.39 Gef. C 68.27 H 6.02 N 9.83 

Die Kondensation des Ketonitrils mit (Diathoxyphosphory1)essigsaure-methylester und an- 
schlieDendes Erwarmen mit methanol. Schwefelsaure. wie unter Lit. '. beschrieben. lieferte die 
zwei Diester 1 b und 2 b  (etwa 1 : 3) in 67proz. Ausb. 
lb: Schmp. 92°C (aus Methanol). - IR (KBr): 2800.2750 (Bohlmann-Bande). 1730 (COXHI). 

1715 (COZCH3konj.), 1640cm-' (C=C). - 'H-NMR (CDC13): 6 = 6.89ppm ( lH,  s. 11-H). 
6.54 (1H. s. 8-H). 5.88 (2H. s. OCH2O). 5.69 (1H. s. olefin. H), 4.48 (1H. q. 1-H. Bandenbreite 
16.2 Hz), 3.70, 3.65 (6H. S. C02CH3). 

C2'HZ5NO6 (387.4) Ber. C 65.10 H 6.51 N 3.62 Gef. C 65.36 H 6.55 N 4.02 

2b: DC-einheitliches oliges Produkt. - IR (KBr): 2800. 2750 (Bohlmann-Bande). 1740- 1720 
(C02CH3, breit). 1650 cm-' (C=C). - 'H-NMR (CDCI,): 6 = 6.95.6.61 ppm (2H. s. aromat. H). 
6.0 (3 H. s, breit. OCHZO und olefin. H). 3.90. 3.80 (6 H, s, CO,CH,). 

2b. HCI: Schmp. 210-212'C (aus Methanol/kher). 

4. 7.8-Dimethoxy-l4-oxo-l2.13- bzw. -1 2.1 7-didehydroberban-l3-carbonsaure-methyle~~r (6 a und 

a) 2.90 g (7.18 mmol) 1 a wurden mit 0.30 g (5.6 mmol) Natriummethylat in 21 ml absol. Benzol 
6 h unter Stickstoff gekocht. Das Gemisch wurde mit Eisessig versetzt und das Losungsmittel i. Vak. 
abgetrieben. Den Riickstand versetzte man mit Wasser, alkalisierte mit 5 proz. NaHCO3-LOsung 
und extrahierte mit Methylenchlorid. Nach Abdampfen des Solvens wurde das zuriickbleibende 
01 (1.99g) aus Ather kristallisiert. Die gelben Kristalle von 6 a  wurden abgesaugt und rnit Ather 
gewaschen: 1.33 g (50%). Schmp. 135- 137°C. 

IR (KBr): 2800.2740 (Bohlmann-Bande). 1738 (C02CH3). 1670 (cokonj.), 1622 cm-' (C=C). - 
UV (Methanol): h,,, (Ig E) = 229 (4.2). 282 nm (3.6). - 'H-NMR (CDCI,): 6 = 6.72, 6.66 ppm 
(2H, s. aromat. H). 3.94 (3H. s. CO,CH,), 3.89 (6H. s. OCH3). - MS. m/e ( x ) :  371 (61. M'), 370 
(52). 356 (26). 343 (S), 340 (24). 339 (11). 338 (25), 312 (34). 284 (7). 230 (8). 205 (25). 203 (100). 191 
(60). 190 (38). 176 (27). 

8 a) 

CZ1H25N05 (371.4) Ber. C 67.91 H 6.79 N 3.69 Gef. C 67.99 H 6.87 N 3.87 

Die Mutterlauge von 6 a  wurde abgedampft. Aus dem Riickstand lie5en sich durch prap. SC 
(Methylenchlorid/Methanol/Eisessig 10: 1 : 0.1; Eluieren mit Aceton, RF 6 a  > 8a) 0.33 g ( 1 2 7 ~  
8 a  als gelbe Kristalle isolieren. Schmp. 110- 113'T (aus Ather). 

IR (KBr): 2795.2760.2740 (Bohlmann-Bande). 1640 (COZCH~~. .~ ). 1670. 1595 cm-' (c=c). ~ 

IR(CDC1,): 2790.2740(Bohlmann-Bande). 1745 (CO,CH,). 1728 (CO). 1645 (C02CH3k,.j,. schwach). 
1595 cm-' (C=C. schwach). - UV (Methanol): h,,, (1g E) = 225 (4.1. Schulter). 285 (3.7). 306 nm 
(3.3. Schulter). - 'H-NMR (CDC13): 6 = 6.62ppm (2H. s, aromat. H). 3.86 (6H, s. OCHp). 3.80 
(1.36H. s. C02CH3r,..,.). 3.74 (0.50H. s. Enol-Form C02CH,). 3.67 (1.1 H. s. CO,CH,,.,,,). - 

MS. m/e (x): 371 (20, M'). 370 (14). 340 (5). 339 (19). 338 (10). 312 (12). 191 (100). 190 (29). 176 (37). 

C21H25N05 (371.4) 

8a .  HCI: Schmp. 176- 179'C. 

b) Der Dieckmann-Ringschlufl von 2 a  mit Natriummethylat (0.8 Aquivv.. 6 h Riicknufl in 

Ber. C 67.91 H 6.79 N 3.69 Gef. C 67.60 H 6.54 N 3.72 

Benzol) lieferte ebenfalls 6 a  (38 %) und 8a (8 %). 
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c) Die Losung von 5.00 g ( 1  2.4 mmol) I a in 50 ml absol. Benzol wurde mit 2.26 g (20.0 mmol) 
Kalium-turf-butylat unter Stickstoff 30 min gekocht. Das Gemisch wurde rnit Eisessig versetzt. 
das Losungsmittel i. Vak. entfernt, der Ruckstand mit 80 ml Wasser behandelt. mit 5 proz. 
NaHC0,-Losung alkalisiert und mit Methylenchlorid extrahiert. Die Methylenchloridphase 
wurde uber Magnesiumsulfat getrocknet und i. Vak. eingedampft. Nach Umlijscn aus Benzol/ 
Ather erhielt man 1.75 g (38 y:,,") 6a. Die Mutterlauge ergab nach prap. SC (Benzol/Methanol 14: 3. 
Eluieren rnit Aceton; R,; 10a > 8a) 1.16 g (25 x) 8a und 0.23 g (5 X )  7.R-Dirnerhoxv-/4-oxo-f2,f7- 
didehydroberban-lS-curbonsiiure-meth)?lester (lOa), Schmp. 159 - 160 "C (dus Ather). 

IR (KBr): 2800.2750(Bohlmunn-Bande), 1720(C02CH3, schwach). 1660(C02CH~kmj., 1625 cm- ' 
(C=C). - 'H-NMR (CDCI,): 6 = 12.15ppm (0.8H. s. OH), 4.70. 4.65 (2H. s. aromat. H). 3.85 
(6H. s. OCH3). 3.78 (3H. s. C02CH,). 2.90 (4H. s. 16- und 18-H2). - MS. m/e ("x;,): 371 (28, M'). 
370 (11). 339 (8). 338 (8). 191 (100). 190 (42). 176 (45). 

C2,HZ5NO5 (371.4) Ber. C 67.91 H 6.79 N 3.69 Gef. C 67.65 H 6.80 N 3.54 

d) Das Gemisch von 1 a und 2a (0.73 g. 1.81 mmol) wurde in 7 rnl absol. Benzol mit 0.21 g 
(1.90 mmol) Kalium-rerr-butylat unter Stickstoff 40 min gekocht. Das Losungsmittel wurde i. Vak. 
entfernt, der Ruckstand in 10 ml absol. Methanol geliist und mit 0.66 g (12.2 mmol) Natriummethylat 
1 h bei Raumternp. stehengelassen. Das Gernisch wurde rnit 0.9 ml Eisessig versetzt, das Losungsmittel 
i. Vak. abgetrieben. der Ruckstand mit 20 ml Wasser behandell. mit 5 proz. NaHC03-Losung 
alkalisiert und mit Methylenchlorid extrahiert. Nach Entfernen des Losungsmittels wurde der 
Riickstand aus Ather umkristallisiert: 0.35 g (52 yk) 8a. 

e) Eine Losung von 0.37 g (1 .O mmol) 6a in I0 rnl Mcthunol wurde mit 0.33 g (6.0 mmol) Natrium- 
methylat unter Stickstoff 1 h bei Raumtemp. stehengel cn. Nach ublicher Aufarbeitung erhielt 
man 0.26 g (70 'I.;) 8a. 

5.78-Dimerhoxy-I 4-o~0-12.13-dideh~t/r.o-u/l~b~rhun-l3-curhon~iiure-mer hylesrer(7 a): M an kochte 
5.00 g (12.4 mmol) 2 a  und 2.26 g (20.0 mmol) Kalium-terr-butylat in 50 ml absol. Benzol 30 min 
unter Stickstoff. Das Gemisch wurde mit 1.2 rnl Eisessig versetzt. das Losungsmittel i. Vak. ent- 
fernt. der Ruckstand rnit 80 ml Wasser angerieben. mit 5 proz. NaHC03-Losung alkalisiert und mit 
Methylenchlorid extrahiert. Die Methylenchloridphase wurde uber Magnesiumsulfat getrocknet 
und i. Vak. eingedampft. Nach Umlosen aus Methanol/Ather Ausb. 3.50g (76%). Schmp. 149 bis 
150 "C. 

UV (Methanol): h,i,x (Ig E )  = 231 (3.3). 282 nm (2.6). - IR (KBr): 1730 (COzCH3). 1662 (COkunj.). 
1620cm-' (C=C).  - 'H-NMR (CDCI,): 6 = 6.80. 6.64 ppm (2H. s. aromat. H). 4.25 (1 H. t. 1-H)? 
3.92(3H.s.C02CH,).3.85(6H. s .0CH3).  - MS,m/e('!<): 371 (48, M+),370(36). 356(13).340(13). 
339 (16). 338 (17). 312 (28). 205 (l3), 203 (55). 191 (100). 190 (32). 176 (35). 

C 2 , H L j N 0 5  (371.4) Ber. C 67.91 H 6.79 N 3.69 Gef. C 67.72 H 6.75 N 3.70 

Aus der Mutterlauge von 7 8  isolierte man durch priip. SC (Benzol/Methanol 14 : 3;  Eluieren mit 
Aceton;RF8a  z 6 a  >7a)O.14g(3"~;)6aundO.lOg(2'j/,)8a. 

6. 7.8-Dimethoxy-14-ox~~-~~. l . . l -  hzw. 12.1 7-rlideh~t/roberha~i-f5-c.urbonsiiure-mc~th~/e~trr (9a und 
IOa) 

a) 0.15 g (0.35 mmol) 3a wurden mil 90 mg (0.80 mmol) Kalium-rert-butylat in 50 ml absol. 
Benzol unter Stickstoff 10 min gekocht. Das Gemisch wurde mit 20ml Ather und Eiswasser ver- 
selzt. die Atherphase rnit Wasser gewaschen. iiber Magnesiumsulfat getrocknet und das Losungs- 
mittel i. Vak. entfernt. Nach Umlosen aus Methanol erhielt man 60 mg (46":,) 9a. Schmp. 194 bis 
195 "C. 

IR (KBr): 2810. 2770 (Bohlmunn-Bandc), 1740 (C02CH3).  1660 (COk,,nj,). 1620cm-' (C=C). - 
'H-NMR: 6 = 6.73 (2H. s. aromat. H). 6.10 ( I  H. s. 13-H). 3.93. 3.90 (6H. s. OCH3). 3.85 (3 H. s, 
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C02CH3). - MS. mle (7:): 371 (62. M'). 370 (61). 356 (9). 340 ( I  I). 312 (8). 284 (18). 256 (33). 205 
(70). 203 (95). 191 (100). 190 (92). 176 (71). 

C21H25N05 (371.4) Ber. C 67.91 H 6.79 N 3.69 Gef. C 67.82 H 6.65 N 3.50 

Aus der Mutterlauge von 9a erhielt man ein Gemisch von 9 a  und 10a (1 : 2. 15 mg). 
b) O.lOg (0.25 mmol) 3a wurde mit 0.10mg (0.89mmol) Kalium-terr-butylat in 40ml absol. 

Benzol 20 min gekocht. Nach iiblicher Aufarbeitung erhielt man 30 mg (32 x) 10a (DC: Benzol/ 
Methanol 8 : 1; RF 10a > 9a). 

c) Die Losung von 0.24g (0.6mmol) 4a wurde mit 0.14g (1.24mmol) Kalium-rerr-butylat in 
50 ml absol. Benzol 20 min gekocht. Man versetzte mit Ather und Eiswasser. trocknete die Ather- 
phase uber Magnesiumsulfat, dampfte i. Vak. ein und erhielt nach Umlosen aus kher/Petrollther 
60mg (27",3 10a. Aus der Mutterlauge wurden 8a und 7a neben 10a durch DC (Kieselgel G. 
Benzol/Methanol 8 :  1. R,-Werte 10a > 8 a  > 7a) nachgewiesen. 

7. 7.8-Meth~~/endiosy-I4-0~0-12.13- bzw. -12.1 7-didehydroberban-13-carbonsaure-merh~lesrer (6b. 
8 b) und 7,8-Merhylendioxy-I 4-0xo-12,l 7-didehydroberban-I 5-carbonsaure-merhy/esrer (10 b) 

a) Man kochte 2.00 g (5.2 mmol) 1 b und 0.58 g (5.2 mmol) Kalium-rerr-butylat in 20 ml absol. 
Benzol 1 h unter Stickstoff, versetzte mit 0.4 ml Eisessig. trieb das Losungsmittel i. Vak. ab. be- 
handelte den Ruckstand mit 30 nd Wasser. alkalisierte mit 5proz. NaHC03-Losung und extra- 
hierte mit Methylenchlorid. Nach Eindampfen i. Vak. kristallisierte aus 10 ml Methanol ein 
Gemisch von l o b  und 8b (0.70 g). das durch prPp. SC (Benzol/Methanol 14 : 3; Eluieren mit Aceton; 
RF 10b 8b) getrennt wurde. 

lob: 0.1Og (6.40.1;). Schmp. 219-221°C (aus Methanol). - IR (KBr): 2750. 2700 (Bohlmann- 
Bande). 1650 (C02CH3kUnj.). 1619 cm-' ( C = c ) .  

'H-NMR (CDCI,): 6 = 12.30ppm (0.9H. s. OH). 6.58. 6.49 (2H. s. aromat. H). 5.82 (2H. s. 
OCH20),  3.73 (3H. s. C02CH,), 2.80 (4H. 16-H2. 18-H2). - MS. m/e (0.;): 355 (30. M+). 354 (12). 
323 (lo). 322 (8). 175 (LOO). 174 (31). 

C20H21N05 (355.4) Ber. C 67.60 H 5.96 N 3.94 Gef. C 67.75 H 5.85 N 3.92 

8b: 0.50g (27%). Schmp. 1355°C (aus Methanol). - UV (Methanol): ?b,,,ax(lg E) = 225 (4.1). 
288 nm (3.7). - IR (KBr): 2770. 2750 (Buhlmunn-Bande), 1730 (C02CH3. schwach). 1710 (CO. 
schwach). 1630 (C02CHJtOnj.). 1585cm-' (C=C). - 'H-NMR (CDC13): 6 = 13.30ppm (0.15H. 
s. OH). 6.70. 6.65, 6.58 (2H. aromat. H). 3.80 (1.6H. s. C02CH3,. der Ketoform). 3.76 (0.4H. s. 
C02CH3 der Enolform). 3.70 (0.9H. s. C02CH3,,, der Ketoform). - MS. m/e ('I<): 355 (30. M*). 
354 (16). 323 (15). 296 (11). 175 (100). 148 (10). 

C20H21N05 (355.4) Ber. C 67.60 H 5.96 N 3.94 Gef. C 67.75 H 6.08 N 3.82 

Aus der Mutterlauge von 10b und 8b isolierte man 0.56g (3004) 6b: Schmp. 176-177°C (aus 
Methanol). - UV (Methanol): h,,, (Ig E )  = 230 (3.8. Schulter). 292 nm (3.7). - 'H-NMR (CDC13): 
6 = 6.20 ppm (2 H, s. aromat. H). 5.94 (2 H, s. OCH2O). 3.92 (3 H. s. COzCH,). - MS. m/e (%): 355 
(81. M+). 354 (72). 340 (21). 324 (22). 323 (9). 322 (23). 296 (36). 214 (12). 189 (30). 187 (100). 175 
(80). 174 (56). 

CzoHZ1N05 (355.4) Ber. C 67.60 H 5.96 N 3.94 Gef. C 67.80 H 5.72 N 3.75 

b) Das Gemisch von 1 b und 2b (1.80 g. 4.66 mrnol) wurde rnit 1.00g (8.9 mmol) Kalium-rrrr- 
butylat in 18 ml absol. Benzol unter Stickstom I h gekocht. Nach ublicber Aufarbeitung isolierte 
man 1.05 g (64':~;) 8b. 

8. 7.8-Merh~/er1dio.c~~-l4-o.~o-/2,I3-dideh~dr.o-u/loberban-l3-carhon.riiure-m~~rh~l~~~ter (7b): Die 
Losung von 2.4g (6.2 mrnol) 2b wurde mit 1.4g (12.4 mmol) Kalium-rerr-butylat in 25 ml absol. 
Benzol 15 min gekocht dann mit 0.8 ml (13 mmol) Eisessig versetzt. Nach Abdampfen des Solvens 
i. Vak. wurde der Riickstand mit 5 ml Wasser angerieben und bei pH 8.5 mit Methylenchlorid 
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extrahiert. Den Eindampfriickstand (1.86 g. 85 ".,) kristallisierte man aus Methanol. 1.23 g (55 %). 
Schmp. 152'C. - IR (KBr): 1725 (C02CH3), 1660 (CO,,,,.X 1620cm-' (C=C). - 'H-NMR 
(CDCI,):6 = 6.75.6.65ppm(2H.s.aromat.H),6.0(2H,s.OCH2O).4.30(1H,m,l-H).3.98(3H,s, 
C02CH3). - MS, m/e (%): 355 (70, M'). 354 (60). 324 (20). 322 (22). 296 (30). 214 (10). 187 (85). 175 
(loo), 174 (60). 

9. 7.8-Dimethoxy-JI-oxo-12.f3-didrhyrlroherban-l.l-curbonitril (6c): Die Liisung von 14.70 g 
(39.7 mmol) I c  in 170 ml absol. Benzol wurde mit 5.50g (49.0mmol) Kalium-terr-butylat 20 min 
unter Stickstoff gekocht. Das Gemisch wurde mit 3.0 ml Eisessig versetzt und das Losungsmittel 
i. Vak. entfernt. Den Riickstand bchandelte man mit Wasser. alkalisierte rnit 5 proz. NaHC0,- 
Liisung und extrahierte mit Methylenchlorid. Nach Eindampfen i. Vdk. kristallisierte man aus 
Methanol. 12.50 g(93 %),Schmp. 190- 193°C. - IR(KBr):2760,2720(BohImant~-Bande),2230(CN), 
1680 (COkunj,), 1610cm-' (C=C). - 'H-NMR (CDC13): 6 = 6.70. 6.65ppm (ZH. s. aromat. H). 
3.86(6H. s,OCH,). 

CzoHZ2N203 (338.4) Ber. C 70.98 H 6.55 N 8.28 Gef. C 70.89 H 6.71 N 8.17 

10. 7.8-Dimethoxy-lI-ox0-12,f 7-ilidetiydroberhan-13-carbonitril (8c): Die Losung von 0.50 g 
(1.48 mmol)lc in 10 ml Methanol und 5 ml absol. DMF wurde mit 0.33 g(6.1 mmol) Natriummethy- 
lat 24 h bei Raumtemp. unter Stickstoff stehengelassen. Die ausgeschiedencn Enolate wurden abge- 
saugt und aus w a h .  Mcthanol umkristallisiert: 0.20g (40%). Schmp. 335°C. - IR (KBr): 2180 
(CNkUnj.). 1630Cm-' ( c = c ) .  

CZ0Hz2N2O3 (338.4) Ber. C 70.98 H 6.55 N 8.28 Gef. C 71.30 H 6.25 N 8.05 
8 c .  HCl: Schmp. 338°C. - IR (KBr): 1710 (CO), 1630 cm-'  (C=C). 

11. Katalyti,\che Reduktion von 6a-c 

a) 3.00 g (8.1 mmol) 6 a  wurden in 100 ml Methanol iiber 3.0 g 10proz. Palladium/Kohle hydriert. 
DdS Filtrat wurde i. Vak. eingeengt und der Riickstand aus Methanol umkristallisiert: 2.00 g 
(66 %) 7.8-Dimethox~-l4-oxoberban-l3-~~arbon.~a'ure-meth~~~~.~fer (13a). Schmp. 174 'C (Lit. 174 'C). 
Aus der Mutterlauge isolierte man durch prap. SC (Athylacetat/konz. NH,OH 10: 0.1; Eluieren 
mit Aceton. RI,-Werte 12a > 13a) 0.15 g (5 :<) 7.~-Dimethox~~-l4-oxo-4pi-u~loberbun-/.?-carbon- 
so'ure-methylester (12a). Schmp. 137 - 138 "C (Lit. I) 137 - 138°C). 

b) Die Losung von 0.10g (0.25 mmol) 6a  in 2 ml Eisessig wurde iiber 0.1 g loproz. Palladium/ 
Kohle hydriert. Nach iiblicher Aufarbeitung erhielt man 30 mg (29.5 %) 12a und 32 mg (31.5 %) 13a. 

c) 0.35 g (1.0 mmol) 6 b  wurden in 10 ml Methanol iiber 0.3 g 10proz. Palladium/Kohle hydriert. 
Nach Aufarbeitung wie oben isolierte man 0.20 g (57 7:) 7.8-Merhylenrlioxy-I4-oxo-epi-a/loberbun- 
/3-rurhonsuurr-methylester(l2b) vom Schmp. 162"C(aus Methanol) und 45 mg(13 x) 7.8-Methyleit- 
dioxy-l4-oxoberban-l3-curhotisaure-methylester (13 b), Schmp. 172 "C (aus Methanol). 

(CDCl,): 6 = 6.55. 6.50ppm (2H. s. aromat. H). 5.87 (2H. s, OCH20).  3.85 (3H. s. C02CH3). 
C20H23N05 (357.4) Ber. C 67.20 H 6.49 N 3.95 Gef. C 67.68 H 6.70 N 4.32 

12b: IR(KBr): 1745 (C02CH3), 1720(CO). 1650(C02CHskenj.). 1620cm-' (C=C). - 'H-NMR 

13b: IR (KBr): 1740 (C02CH,), 1715 cm-'  (CO). 

C20H23N05 (357.4) Ber. C 67.20 H 6.49 N 3.95 Gef. C 66.95 H 6.47 N 3.99 

d) 5.50g (16.2 mmol) 6e wurden in 200ml Methanol iiber 1O.Og l0proz. Palladium/Kohle 
hydriert. So erhielt man 4.60 g (83 7;) 7,8-Dimrt~~o.~~-J4-oxo-rpi-n~lobr~bun-f 3-carbonitril (12c) 
vom Schmp. 240°C (aus Methanol) (Lit. ' I  240'C). 

12. Kntulyrische Hydriertrng von 7a. b 
a) 0.30g (0.8 I mmol) 7 a  wurden in 7 ml Methanol iiber 0.4g IOproz. Palladium/Kohle hydriert. 

Nach Aufnahme der ber. Menge Wasserstoff (2h) wurde filtriert. i.Vak. eingedampft und der 
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Riickstand aus Methanol umkristallisiert: 0.20 g (66 7;) 7,~-Dimethox~-i4-o.~o-al/oberban-l3- 
corbons~ure-methylester (11 a), Schmp. 151 - 152°C (Lit." 151 - 152°C). 

b) 50 mg (0.14 mmol) 7 b hydrierte man in 3 ml Methanol unter Zugabe von 50 mg 1Oproz. 
Palladium/Kohle bei Raumtemperatur. Nach Abfiltrieren wurde das Solvens i. Vak. abgedampft 
und der Riickstand aus Methanol auskristallisiert. Ausb. 34 mg (68 x) 7.8-Methyletidioxg-l4-oxo- 
olloberban-lj-carbonsaure-methylesfer (11 b) vom Schmp. 136°C. - IR (KBr): 1650 (C02CH3k.nj,). 
1610cm-' (C=C). - 'H-NMR (CDC13): 6 = 6.62. 6.58ppm (2H. s. aromat. H). 5.90 (2H. s, 
OCHzO).3.87 (3H. S. C02CH3). 

C20H23N05 (357.4) Ber. C 67.20 H 6.49 N 3.92 Gef. C 66.93 H 6.74 N 3.99 

13. Kata/ytische Hydrierung von Sa, b 

a) Die Losung von 3.00 g (8.1 mmol) 8 a  in 30 ml Methanol wurde iiber 4.0 g l0proz. Palladium/ 
Kohle hydriert. Nach Aufnahme der ber. Menge Wasserstoff (2 h) wurde filtriert, i. Vak. eingedampft 
und der Riickstand aus 10ml Methanol umkristallisiert. 2.OOg (66%) l l a .  Schmp. 151 -152'C 
(Lit.') 151-152°C). Aus der Mutterlauge erhielt man 0.15g (5%) 12a. Schmp. 137-138°C 
aus Methanol (Lit. ') 137 - 138 "C). 

b) 0.30g (0.81 mmol) 8 a  wurden in 5 ml Eisessig iiber 0.4 g 1Oproz Palladium/Kohle hydriert. 
Nach prap. SC (Benzol/Methanol 14: 3. RF-Werte l l a  > 12a. Eluieren mit Aceton) erhielt man 
80 mg (26 n!) 11 a und 60 mg (20 ",,) 12a. 

c) Die Losung von l.0Og (2.82 mmol) 8 b  in 40 ml Methanol wurde iiber 2.Og IOproz. Palladium,' 
Kohle hydriert. Nach Filtrieren, Entfernen des Solvens i. Vak. wurde der Riickstand aus Methanol 
umkristallisiert: 0.40g 11 b vom Schmp. 136°C. Die Mutterlauge wurde durch prap. SC getrennt 
(Benzol/Methanol 14 : 3, Eluieren mit Aceton, R,  11 b > 12b). So erhielt man weitere 0.10 g 11 b 
(Gesamtausb. 0.50 g. 50%) und 0.15 g (15 z) 12b. 

14. Darstellung von l l a .  b und 12a. b aus dem Grmisch aon l a .  b und Za. b ohne fsolierurry der 
Zwischenprodukte 

a) Das Gemisch von 1 a und 2a (6.0 g. 14.9 mmol) wurde in 100 ml absol. Benzol mit 2.30 g 
(20.5 mmol) Kalium-rerr-butylat unter Argon 20 min gekocht. Nach Entfemen des Losungsmittels 
i. Vak. wurde der Riickstand in 200 mlO.5 N Natriummethylat/Methanol gel6st und 1 h bei Raum- 
temp. unter Argon stehengelassen. Dann hydrierte man die Losung 15 h iiber 12.0g l0proz. 
Palladium/Kohle bei Raumtemp. und Normaldruck. Nach Ansauern mit Eisessig und Filtrieren 
wurde das Solvens i. Vak. entfernt, der Riickstand mit 100 ml Wasser versetzt und die bei pH 8 
ausgeschiedenen Kristalle von 11 a abgesaugt. Ausb. 1.7 g (30.5 X). Aus der wah .  Mutterlauge 
isolierte man durch Extraktion mit Methylenchlorid. Eindampfen und Kristallisation aus Methanol 
0.60 g (10.8 ".;) 12a. 

b) Aus dem Gemisch von 1 b und 2b wurden. wie unter a) beschrieben. 45 "/, 11 b und 13 ?(, 12 b 
erhalten. 

15. Katalytische Hgdrierung von9a: 30 mg9a wurden in 30 ml Methanol iiber l0proz. Palladium/ 
Kohle hydriert. Nach Filtrieren. Eindampfen und Trennung durch prap. SC (Benzol/Methanol 
50 : 8) erhielt man 12 mg (40%) 7.8-Dimethoxy-14-oxo-berban-15-carbonsaure-merhyle~ter (13d) 
vom Schmp. 182°C (Lit. 183 - 185 "C) und 3 mg (10%) 7,8-Dimethoxy-14-o~o-epi-a//oberban-15- 
carbonsiiure-methl.lester (12d) ". 

16. Katalytische Hvdrierung uon 10a. b 

a) 50mg 10a lieferten mit 10proz. Palladium/Kohlc in lOml Methanol (24h bei 40'C) ein 
Gemisch. das durch prap. SC (Benzol/Methanol 50 : 8) getrennt wurde. Ausb. 20 mg (40 %) 7.8-Di- 
methoxg-l4-oxo-a/loberban-l5-curbo~~ure-merhylester (11 d) ') und 7.5 mg (15 I?<) 7.8-Dimethoxy- 
14-oxo-epi-a/loberhan-l.~-curbo~~~aure-meth,~lester (12d) I ) .  
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b) 50 mg (0.14mmol) l ob  wurden in 5 ml Methanol uber 0.1Og l0proz. Palladium/Kohle bei 
40°C 24 h hydriert. Nach Filtrieren wurde durch prap. SC getrennt (Benzol/Methanol 14 : 3; 
Eluieren rnit Aceton. R,  11 e > 12e). Ausb. 20 mg (40";) 7.8-Methylenrlioxy-14-oxo-alloberhun-f.~- 
carbonsiiure-merhylester (1 1 e). Schmp. 170°C (aus Methanol). und 11 mg (22 "4) 7.8-Methylendioxy- 
14-oxo-epi-alloberhan-15-carhunsaure-methyle~rer (12e). 

l l e :  IR (KBr): 1660- 1640 (C02CH3). 1620cm-' (C=C). - 'H-NMR (CDCI,): 6 = 6.62. 
6.58 ppm (2 H, s. aromat. H), 5.90 (2 H. s. OCH,O). 3.87 (3 H. s. C02CH,). 

CZ0H2,NO5 (357.4) Ber. C 67.20 H 6.49 N 3.92 Gef. C 66.81 H 6.68 N 4.15 

12e: Schmp. 155- 161°C (unscharf). - IR  (KBr): 1715 (Schulter). 1720cm-' (CO,CH,. CO). 
C20H23N0s  (357.4) Ber. C 67.20 H 6.49 N 3.92 Gef. C 66.95 H 6.35 N 3.45 

17. 7.8-Dimerhoxy-12.1 .?-didehyrlroberhun-l4-on (6d) 
a) Die Losung von 1.0 g (2.7 mmol) 6 a  in 5 ml 2 N HCI wurde 4 h auf dem Wasserbad erwarmt. 

Nach Abkiihlen wurden die ausgeschiedenen Kristalle abgesaugt und mit khan01 gewaschen. 
Ausb. an 6d-Hydrochlorid 0.40 g (43 7;). Schmp. 238 - 239°C. Freigesetzte Base Schmp. 188 - 189°C 
(Lit.5) 189-191°C). - IR (KBr): 1670 (COkonj.). 1630cm-' (C=C). - 'H-NMR (CDCI3): 
6 = 6.70. 6.65ppm (2H. s. aromat. H). 6.0 (1 H. s, 13-H), 3.85 (6H. s. OCHJ. 

C19H23N03 (313.4) Ber. C 72.82 H 7.40 N 4.47 Gef. C 72.43 H 7.40 N 4.36 

18. 1 4 ~ -  uncl /4~-Hydror~~-7.8-dimetho.u~-epi-ulloherhan-l3a-curbonsiiurr-met~y~e~rer (14a und 
14b): Eine Losung von 1.2 g (3.1 mmol) I2 a in 15 ml Methanol versetzte man bei 0°C mit Natrium- 
boranat. bis sich das Ausgangsmaterial nicht mehr nachweisen lief3 (DC: Benzol/Methanol4 : 1, RI; 
I2a > 14a. b). Die Losung wurde rnit Eisessig angesauert. i. Vak. eingedampft. der Ruckstand mit 
5 ml Wasser versetzt und bei pH 8.5 mit Chloroform extrahiert. Das Rohprodukt (0.90 g) wurde an 
Aluminiumoxid (Brockman. A k t . 3 .  I1 - 11 1) rnit Benzo1/0.25 - 0.5 'x Methanol chromatographiert. 

14a: 0.28 g (23 x). Schmp. 169- 170°C taus Essigcster). - IR (KBr): 2770 (Bohlmann-Bande). 
1740 cm (CO,CH,). IR(CHCl3): 3500(OH).2765(Bohlmann-Bande). 1720(COzCH,). 1005 cm-' 
(C-OH). 'H-NMR (CDCI,): 6 = 6.62. 6.55ppm (2H. s, aromat. H). 4.25 ( IH,  m. 14-H). 3.85. 

CZ1HZ9NO5 (375.4) Ber. C 67.18 H 7.78 N 3.73 Gef. C 67.05 H 7.76 N 3.70 
14b: 0.35 g (28 YJ, Schmp. I76 - 1 7 7 T  (aus Essigester). - 1R (KBr): 3520 (OH). 2770 (Bohlmann- 

Bande). 1735 cm-' (COZCH3). IR (CHCI,): 3600 (OH), 2830. 2770 (Eohlmann-Bande). 1730 
(CO,CH,), 1015 cm-I (C-OH). - 'H-NMR (CDC13): 6 = 6.59. 6.55ppm (2H. s. aromat. H), 
3.87. 3.85 (9H. s. C02CH3;20CH3) .  

C L 1  H29N0s  (375.4) Ber. C 67.18 H 7.78 N 3.73 Gef. C 67.08 H 7.75 N 3.71 

3.82 (9H. S. C02CH3; 20CH3). 

19. 2-E-lsomerisieruny von 2d: Die Losung von 0.10 g (0.24 mmol) 2d in 40 ml absol. Benzol 
wurde rnit 0.85 g (0.76 mmol) sublimiertem Kalium-tert-butylat unter Argon 60 min gekocht, dann 
mit Eiswasser verdiinnt und bei pH 8.5 mit Chloroform extrahiert. Die DC-Analyse des Ein- 
dampfruckstandes zeigte ein Gemisch von 2d und 4d im Verhaltnis 1: I ,  das durch prap. SC (Benzol: 
Methanol 10 : 1) getrennt wurde. Der unpolare Anteil(20 mg) erwies sich als identisch mit 4d IZ1 (IR; 
Schmp. von 4 d .  HCI 212-213°C). Aus der polaren Fraktion gewann man 5 mg 2d zuruck. 

1 2 )  M .  Burczui-Beke. G. Diirnwi.  G. Thfh und Cs. Sztinray. Tetrahedron 29. 4153 (1973). 
[430/75] 


