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\" Wasserstoff oder niederes Alkoxy und Z' Wasserstoff bedeuten, oder R' und Z' zusammen ‘
ine Doppelbindung bilden, Z> Wasserstoff und B Hydroxy bedeuten, oder Z2 und B zusammen -
ine Doppelbildung bilden, Z3 und Z* fiir Wasserstoff stehen oder zusammen eine Athylengruppe
ilden, und R® fiir niederes Alky! steht. Aus einem 3-Oxoester der Formel Z-CgOR, worin Z fir

inen Acetonyl- oder Cyclopentanoylrest steht, wird mit einem Alkalimetallhydrid oder einem
\Jkyllithium ein Monoanion oder ein Dianion erzeugt, dal® mit einem Citronellalderivat der

‘'ormel (l11), worin R und Z' die obige Bedeutung haben, umgesetzt und eventuell in Gegenwart
iner Saure einer Eliminierungsreaktion unterworfen. Die neuen Verbindungen sind zur

ichédingsbekampfung geeignet.
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Verfahren zur Herstellung neuer Terpen-Derivate

Anwendungsgeblet der Erflndung"

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von
neuen Terpen-Derivaten der allgemeinen Formel (I)

(D

worin . _ ‘

R! Wesserstoff oder niederes Alkoxy und

21 Wasserstoff bedeuten, oder :

R und 7' zusammen eine Doppelbindung bilden,
7° fasserstoff und

B Hydrozyﬁbedeuten, oder
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Z und B zusammen eine Doppelbindung bllden,

’ZB und Z4 Je fir Wasserstoff stehen oder zusemmen eine
Athy;engruppe b;ﬁden, und ‘

R3 fiir niederes Alkyl steht,

Der Ausdruck niederes Alkyl bezieht sich auf geradketbtige

oder verzweigte Alkylgruppen mit 1 bis & Kohlenstoffatomen
 (24B. Methyl, Athyl, n-Propyl, Isopropyl, n-Butyl, tert.-
Butyl usw,). ' ’ ’

Charakteristik der bekannten technischen Ldsungen:

Es ist bekannt, bestimmbte Dodekadienderivate gegen tierische
Schadlinge einzusetzen, Zwei bekannte Schiddlingsbekimpfungs-—
mittel auf dieser Basis sind unter den Handelsbezeichnungen
Methopren und Hydropren bekannt.

Ziel der Erfindung:

,Mit der Erfindung soll ein Verféhren zZur Hérstellung neuer
verbesserter Wirkstoffe der obigen Art, und zwar von neuen
Terpenderivaten der Formel (I) bereitgestellt werden,

Darlegung des Wesens der Erfindung:

. Gegenétand der Erfindung ist ein Verfahren zur Herstellung

von Verbindungen der allgemeinen Formel (I), bei dem man aus
einem 3-Oxoester der allgemeinen Formel (II) '

Z-C-0-R (I1)
11"
0
worin Z fir einen Acetonyl- oder Cyclopentanoylrest steht und
R einen Alkylrest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen bedeutet, vor-
zugsweise mit einem Alkalimetallhydrid und/oder einem Alkyl-
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lithium mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen, ein Monoanion und/

oder ein Dianion erzeugt und dieses mit einem Citronella-
- derivat der allgemeinen Formel (III)

- o (o)

74

worin R1 und Z1‘die obige Bedeutung haben, umsetzt, und ge-
_gebenenfalls das so erhaltene Produkt, zweckmiflig in Gegenf
wart einer Séure,'einer'Eliminierungsreaktion unterwirft,
Die Umsebtzung kann vorteilhaft unter Anwending von salzsau-
rem Alkohol bei Raumtemperatur oder mit Hilfe von p-Toluol-
sulfonsiurederivaten - insbesondere p-Toluoclsulfonylchlorid -
in Gegenwart einer Base durchgefiihrt werden, Das gebildete
Endprodukt kann aus dem Reaktionsgemisch durch Sdulenchroma-
tographie oder nguumdestillaxion isoliert oder gereinigt
werden.

Die Ausgangsstoffe der allgemeinen Formel (III), in welchen
R’ und Z zusammen eine-: Dopoelblndun@ bilden, sind bekannte
handelsubllche Verbindungen. ‘Aus diesen Verbindungen konnen
die Derivate, in welchen R1 Wasserstoff oder niederes Alkoxy
- und Z1 Wasserstoff bedeutet, durch reduktive Hydrierung her-
gestellt werden., Die 3—Oxoéester der allgemeinen Formel (II)
und das 2—Acetyl—butyrolakton sind ebenfalls handelsiibliche
Produkte. Aus diesen Verblndungen konnen die Dianioneadurch
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Umsetzung mlt Basen iiber Monoanlonenhergestellt werden.

Zur Bildung der Monoanionenkdnnen vorteilhaft die Alkali-
metallsalze von 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalbenden Alko~
holen, ein 01_4 Alkyllithium oder Lithiumverbindungen wvon

0268 Dialkylaminen verwendet werden. Zur Uberfiihrung der
Monoaniones in die Dianionenkénnen vorteilhaft 01_4 Alkyl-
lithiume, Phenyllithium oder Lithiumverbindungen von 02 8
Dlalkylamlnen eingesetzt werden, Die Monoanlonenblldung kann
vorteilhaft mit Natriumhydrid in einem Losungsmittel des
Ather-Typs (wie Didthylither, Dioxan, Tetrahydrofuran) bei
niedriger Temperatur (zwischen =30 °C und +20 °0) durchgefithrt
werden, Die Dianionenbildung kann vorteilhaft mit Butyllithi-
un, in einem Losungsmittel wie Tetrahydrofuran, bei einer
Temperatur zwischen -40 °C und +20 °C vollzogen werden.,

- Die gebildeten Mono- und Dianionenmiissen nicht isoliert wer-
~den, sondern kinnen im Reaktionsgemisch ohne Isolierung durch
Unsetzung mit dem entsprechenden Citronellalderivat der all-
gemeinen Formel (III) in.das gewinschte Endprodukt iberfiihrt
werden. Diese Umsetzung kann auch mit Vorteil in einem Losungs-
mittel des-ither-Typs bei einer Tempeiatur zwischen -40 °C

und +30 °C durchgefiihrt werden. Die So erhaltenen Verbindun-
gen der allgemeinen Formel (I) k6nnen aus dem Reaktionége-
misch durch S&dulenchromatographie isoliert bazw, gereinigt wer-~
den. » ' | -
Die erfindungsgemiB hergestellten Verbindungen eignen sich fﬁr
insektenwachstumsregulierende Mittel und speziell als Wirkstoff
- fir Hormonbioanaloge (Juvenoide). Sie vertilgen die Insekten -
‘ ungeachtet der eventuellen direkten Toxizit&t der hdheren Do-
sen - auf mittelbarem Wege dadurch, daR sie in der embryonalen
oder post-embryornalen Entwicklung, irréversible,lethale oder
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die Gesambzahl der nichsten Population wesentlich herab-
| setzende Entwicklungsstorungen hervorrufen., Die mit den Ver-
-bindungen'hergestellten Kompositionen kdnnen als Umwandlungs-
inhibitor (als Inhibitor der Insektenmetamorphose) oder OVi-
cide, chemosterilante oder Antidipausa- (den Ruhezustand auf-
lbsende) Mittel verwendet werden. Diese Mittel {iben ihre
erkung an den Insekben durch Kontakt, orale Aufnahme oder in
Dampfzustand als Fu:mgante aus, W

Ein besonders,vorteilhaf%er Vertreter der neuen Verbindungen
ist das Athyl-(11~methoxy—3-oxo-?,11—dimethyi—4/E)—dodekanoat).

'Ausfuhrungsbelsplele-

Weitere Einzelheiten der Erflndung sind den nachstehenden
Beispielen zu entnebmen, ohne den Schubtzumfang auf diese Bei-
spiele einzuschrinken, '

_——

Beispiel 1

Herstellun” von Isopropyl (5—hydroxy—3—oxo—7 11-d1methyl~
dodekanoat)

6,45 g (6,5 ml, 0,045 Mol) Isopropyl-aceboacetat-werden in

25 ml wasserfreiem Tetrahydrofuran geldst. Der Losung werden

bei 0 °C 3,0 g Natriumbydrid (0,1 Mol, 81 %-ige Slige Disper-

sion) zugegeben, und das Gemisch wird bei O g eine halbe Stun-

de lang gerihrt. Dem Reaktionsgemisch wird unter Kihlen eilne

Lésung von 3,2 g (0,05 Mol) Butyllithium in 31 ml Hexan (1,63 M)

tropfenweise zugegeben., Das Reakbionsgemisch wird eine halbe

Stunde lang bei O ¢ gerihrt, Nach Zugabe von 7,8 g (0,05 Mol)
7—D1hydroc1tronellal wird das Gemisch beil Raumtemperatur

15 Stunden lang geruhrt,

Das Reaktionsgemisch wird mit 10 %-iger Salzsiure angesiuert
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(pH 4). Die obere organische Phase wird abgetrennt, die
wdBrige Schicht zweimal mit insgesamt 50 ml Ather extra-
hiert, Die mit der organischen Phase vereinigten dtheri-
schen Extrakte werden mit 15 ml einer gesittigten Natrium-
chloridlésung ausgeschiittelt, iber Magnesiumsulfat getrock-
net, und unter vermindertem Druck eingedampft, Der Riickstand
wird durch Séulenchromatographie gereinigt (Kieselgel 60,
Benzol-Aceton 10:0,5). Es werden. 9 g der Tltelverblndung
erhalten., Ausbeute: 66 %. R £ = 0, 34.
Analyse: auf die Formel 017 3 (Mol Gew, 300,42)
berechnet: O% = 67,96, H% = 10, P44
| gefunden: = 67,56, H% = 10,53.
IR (NaCl): 3300, 1740 1705, 1380, 1360, 1250, 1100 om -1,

MR (cc1,): & 0,85 (98, m), 1-1,8 (10H, m), 2,65 (2H, 4,
J = 6 Hz), 2,95 (1H, m), 3,45 (1§, m), 5 (13 h,
J = 6 Hz) ppm.

Belspiel 2 | ) - ' ’
Herstellung von Athyl-(3-oxo-5-hydroxy-7, 11-dimethyldodekancat)

Elne Suspension von 1 y65 g Natriumhydrid (O, 055 Mol, 80 %-ige
ollge Dispersion) in 20 ml wasserfreiem Tetranydrofuran wird
auf -30 °C gekiihlt und 6,5 g (0,05 Nol) Athylaceboacetat wer-
den unter starkem Unriibren tropfenweise zugegeben., Dem Reak-
tionsgemisch wird bei -20_00 unter Argon eine Lisung von
0,055 Mol,Butyllithium in 31,5 ml Hexan (1,75 M) zugefigt.

Das Reaktionsgemisch wird 15 Minuten lang geriihrt., Es werden -
bei —20 °C innerhalh einer halben Stunde 7,8 g (0,05 lol)
Dihydrocitronellal tropfenweise zugegeben, llan 143t das Reak-
tionsgemisch auf Raumtemperatur erwdrmen und rihrt eine Stunde
lang. Nach Zugabe von 120 ml 1 N Salzsiure und 40 ml einer
gesattigten Natriﬁmchloridlésung wird das Gemisch mit Ather
extrahiert, die &therische Schicht mit Wasser, 1 N Salzsaare

5
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Wasser,‘einef 5 &-igen Natriumbicarbonatldsung und erneut
mit Wasser gewaschen, iiber -wasserfreiem lMagnesiumsulfat ge-
trocknet, das Lésungsmittel unter vermindertem Druck entfernt
und der Riickstand durch -Siulenchromatographie getrocknet
- (Kieselgel 40, Benzol-Aceton 10:1). A
- Es werden 9,5 g der Tltelverblndunﬂ erhalten.
Ausbeute. 66,4 %.
Analyse fiir die Formel 01’H3004 (Mol. Gew. 286 42)

berechnet: 0% = 67,09,  H% = 10,563
gefunden: C% = 66,92, H% = 10,72,

TR (FaGl): 3,50, 1740, 1650 cu™ .

R (0DO1): 0,7-2 (228, m), 2,55 (14, w), 2,6 (1H, m),
3,5 (M€, m), 4,15 (24, q, J = Hz) DpI@.
Beispiel 5‘ .

Herstellunw von Athyl—(5-hydroiy—7 11-d1methyl—41-methoxy—B—
—oxn—dodekanoat)

Einer auf 0 °C gekuhlten Suspension von O, 51L g Natrlumhydrld
(0,011 liol, 50 %—ige olige Dispersion) in 25 ml wasserfreien
Petrabydrofuran werden unter Umrithren und Argon 1,23 g (1,2
ml, 0,0095 liol) Athyl-acetoacetat tropfenweise zugegeben.

Der entstandenen gelben Losung werden bei O °¢ 6 ml (0,011 Mol)
einer 5 9 ~1lgen stherischen hethylllthlum—gosung zugegeben,
wonach die Reaktionslosung 30 Stunden lang geriihrt wird. Nach
Zugabe von 1,77 g (0,0095 Mol) 7-Methoxy-6,7-dihydro-citro-
nellal wird das Reaktionsgemisch 2 Stunden lang bei Raumtem-
peratur gerihrt, in'eiskaltes Wasser gegossén; nit einigen
Tropfen SaIZSaure angessduert und dreimal mit insgesamt 100 ml
Methylanchlorld extranhiert. Das Extrakt wird mit Wasser ge-
waschen, getrocknet und unter vermindertem Druck eingedampft,
Der Riickstand wird durch Szulenchromatographie gereinigth
(Kieselgel 60, Benzol-ithanol 19:0,5). Es werden in Form eines



hellgelben Ols 2,25 g der obigen Verbindung erhalten,

Ausbeute 75 %."Rp = 0,37 (Benzol-Athenol 10:0,7).
Analyse auf die Formel 01733205 (iiol .Gew. 316,43)

berechnet: C% = 64,52, H% 10,19.
 gefunden: C% = 64,78, H% = 10,02,
IR (WaCl): 3350, 1730, 1705, 1630, 1380, 1360, 1300,
1250, 1220, 4140, 1080, 1020 cm™'.
MR (CDCly): 0,9 (3H, 4, J = 6 Hz), 1,1=1,8 (184, m), 2,65
(2d, 4, =6 Hz}. 3,15 <3H s), 3,45 (1H s),
4,2 (2H, q, J = 6 Hz) ppm. .
uS: ¥ 316 (1 %), 287 (10), 172 (12), 228 (30), 225 (10),
200 (16), 180 (22), 115 (8), 111 (32), 87 (100), 73 (100).

Beispiel 4
Herstellung von Isopropyl-(5-hydroxy'7 11~dlmethyl—14—methOXy—
-3-oxo~dodekanoat)

lMethode az

"Einer Suspension von 2 g (0,066 Mol, 80 %-ige &lige Dispersion)
Natriumhydrid und 50 ml wasserfreiem Tenrahydrofuran werden -
bei 0 °C 6,63 g (0,046 Mol) Isopropyl—acetoacetat tropfenweise
zugegeben und das Gemisch wird bei O %G 20 liinuten lLang ge-
rihrt, Der entstandenen hellgelben Natriumsalzlosung wird bei
0 °C eine 3,2 g (0,05 Mol) Butyllithium enthaltende, mit He-
xan gebildete 15 bis 20 %~ige Butyllithium-Ldsung zugefiigt.
Die Losung wird 30 Minuten lang geriihrt, DerAerhaltenen hell-
gelben Lisung werden bei 0 °C 9,5 g (0,051 Mol) 7-lMethoxy—
6,7-dihydro-citronellal tropfenweise zugegebén. Das Reaktions-
gemisch wird drei Stunden lang bel Raumtémperatur gefﬁhrt, in
100 ml eiskaltes Wasser gegossen und dreimal mit insgesamt

150 ml Methylenchlorid extrahiert., Sodann wird das Extrakt

nit Wasser, 3 N Salzséure, und erneut mit Wasser gewaschen,
iber Magpnesiumsulfat getrocknet und losungsmitielfrei gemacht.




Der Riickstand wird durch Séulenchromatographie gereinigt
(Kieselgel 60, Benzol-Isopropanol 10: :0,5). Es werden 12,65 g
der oben genannten Verbindung erhalten, Ausbeute: 83,2 %.

Re = 0,35 (Benzol-Methanol 10:0,5)«
Analyse auf die Formel C g 3405 (Mol. Gew, 330 45)

berechnet: C% = 65,42, H% = 10,37;
gefunden: C% = 65,65, K% = 10,52,
IR (NaCl): 3400, 1725, 1710, 1640, 1260, 1230, 1140
1100, 1080 en™,
NMR (ODCly): 0,95 (3H, d, J = 6 Hz), 1,1-1,8 (21H, n), 2,65
(2H, 4, J = 6 Hz), 3,2 (3H, s), 3,4 (1H, 5),
4,15 (1H, m) 5,1 (1H, m) ppm,
¥T 330 (0 1%); 299 (15), 284 (12), 257 (11), 258 (10),
240 (17), 221 (40), 144 (100).

Methode bz

Eiper Suspension von 0,6 g (O, 0125 Mol) Natrlumhydrld (50 Z-ige
dlige Dlspers1on) und 25 ml wasserfreiem Tetrahydroﬁ@erden bei

o % 1,27 g (0,0089 Mol) Isopropyl-acetoacetat tropfenweise zu- -
gegeben, worauf das Gemisch 20 Minuten lang unter Argon bei O g
gérﬁhrt wird, Der hellgelben Losung wird bei O °C eine 5 %=ige
gtherische Methyllithium-Lisung (6 ml, 0,011 Nol) zugefigt,
woraufhin die Losung 30 Minuten lang geriihrt wird. Der erhalte-
nen hellgelben Natrium-lithium-disalz-Ldsung werden bei O o

1,7 g (0,009 Mol) 7-ilethoxy-6,7-dihydro-citronellal zugegeben.
Das Reaktionsgemisch wird sodann zwei Stunden lang bei Raumbtem—
peratur gerihrt, auf etwa 50 g zerbrochenes Eis gegossen, mit-
Methylenchlorid extrahiert, das Extrakt mit Fasser gewaschen,
iber liagnesiumsulfat getrocknet und eingedampft. Der Riickstand
wird durcﬁ Saulenchromatographie gereihigt Ausbeute: 2,710 g
(71 ? %) Das Produkt ist mit der nach der lMethode a) herge-
stellten Verblndung identisch,
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2, 6 ml (2,56 g, 0,018 liol)- Isopropyl-acetoacetat werden

in 10 ml wasserfreiem Tetrahydrofuran gelsst. Die Losung

wird auf 0 °C gekiihlt. Nach Zugabe von 1,02 g (0,0428 Mol)
Nabtriumhydrid (eine 80 %-ige olige Dispersion) wird das

| Reaktibnsgemisch eine halbe Stunde lang bei 0 °C gerihrt,

Dem Reaktlonsaemlsch wird eine aus 1,25 ml (2,84 g, 0,02

Mol) liethyljodid und 0,28 g (0,04 lol) Lithium in 15 nl was-
serfreiem Ather hergestellten Methyllithiun-Losung mit einer
solchen Geschwindigkeit zugegeben, daB die Temperatur des
 Reaktionsgemisches O °C nicht Uberschreitet, Das Riihren wird
eine halbe Stunde lang bei 0 e fortgesetzt, wobei eine Li-
sung aus 4,0 ml (0,0215 ml) 7-lethoxy-6, 7-dihydro-citronellal
und 2 ml wasserfreiem Tetrahydrofuran zugefiigt wird, Das
Reaktlonsgemlsch wird unter Argon bei Raumbemperatur 15 Stun-
den lang gerihrt, auf O ¢ gekihlt, mit 10 %-iger Salzsiure
‘angesduert (pH 5), die obere organische Phase getrennt, die
wissrige Schicht zweimal mit insgesamt 20 ml Ather extra—
‘hiert, Die vereinigten organischen Extrakte werden mit 10 ml
gesattigter Natriumchloridlssung gewaschen, liber Magnesium—
sulfat getrocknet und das Losungsmlttel unter vermindertem
Druck entfernt. Der olige Riickstand wird durch S&dulenchroma-
tographie gereinigt. Ausbeute: 2 ,50 g (75 %). Das Produkt-

ist mit der nach der Metnode a) hergestellbten Verbindung 1den~
tlsch.

Belsplel 5

Herstellun; von ftert,-Butyl-(5-hydroxy-7, 11-d1mebhyl—11-me—
bhoxy—~3-oxo~dodekanoat)

Einer Suspension von 0,6 g (0,015 Mol) Natriumhydrid (eine
20 7%~ige olige Dispersion) und 20 ml wasserfreiem Tetrahydro-
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furan werden bei O °c 1,45 g (O 009 Mol) tert.-Butyl-aceto-'
acetat tropfenweise zugegeben, worauf die Suspension bei

o % 30 Minuten lang unter Argon gerihrt wird, Der erhaltenen
hellgelben Losung werden 6 ml (0,011 Mol) einer 5 %-igen
&therischen Methyllithium-L&sung Zugegében, und das Reaktidns-
gemisch wird 30 Minuten lang gerlihrt, Der entstandenen hell-
gelben-Dianion-Lasung werdeﬁ bei 0 °C 1,7 g (0,009 Mol) 6,7~
‘Dihydro- 7;methoxy—citronellal tropfenweise zugegeben, Das
Reaktlonsgemlsch wird zwei Stunden lang bel Raumtemperatur
geruhrt in eiskaltes. Wasser gegossen, mit etwas Salzsiure
angesduert und mit Methylenchlorid extraniert, Der Extrakt
wird mit Wasser gewaschen, getrocknet und eingedampft, Der
Riickstand wird durch S&ulenchromatographie gerelnlot Es wer-
den 2,23 g der cben genannten Verbindung erhalten,

Ausbeute: 72 %, Ry = 0,38 (Benzol-liethanol 10:0,5),
,Analysevauf die Formel 019H3605 (Mol.Gew, 344,48)

berechnet: C% = 66,24, K% 10,533
gefunden: C% = 66,43, B% = 10,26, .
IR (NaCl): 3400, 1720, 1700, 1380, 1360 1240 1140,
| 1070 cm 1.
MR (CDCl3): 0,9 (3H, 4, J =6 Hz), 1,1~1,8 (15H, m), 1,5 (9H,
s), 2,65 (28, 4, J = 6 Hz),.3,15 (3H, s), 3,4
(1H, m) ppm, -

i

Beispiel 6 . |
Hefstellung von Athyl-(3-0x0~7,11=dimethyl-4/E/-dodecenoat

2,86 g (0,01 lol) Kthyl- (B-OYO—S—throxy-7 11-dimethyl-dodeka—
noat) werden in 10 ml ‘ml- salzsaurenm Athanol 12 Stunden lang bei
Raumbemperatur geriihrt., Das Losungsmittel wird unter verminder—
ten Druck abdesttilliert und der Riickstand durch Siulenchroma— -
tographie gereinigt (Kieselgel 60, Benzol-Aceton 10:0,5). Es
werden 1,7 g der Titelverbindung erhalten. Ausbeute: 63,0 %.
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" Analyse auf die Formel G gHag03 (Mol.Gew. 268,38)

~ berechnet: C% = 71,60, H% = 10,51;
gefunden:  C% = 71,32, H% = 10,42, .
IR (NaCl): 1740, 1680, 1650, 1620 om™,

NMR (CDCX ) 0,7-2,3~ (22H) 3,6 (MH,°4, J = 4 Hz), 4,2
(2H9 4y, d =6 HZ) ppm,

‘Beispiel 7
Herstellung von Isopropyl—(B-oxn-?,11-diméthy144/E/-
dodecenoat)

2,9 g (0,0096 lol) Isopropyl-(5-hydroxy—3-oxo—7,11-dimethyl-

dodekanoat) werden in 15 ml, 6 % Hydrogenchlorid enthaltendenm

Isopropanol geldst. Das Reaktlonsgemlsch wird bei Raumbtempe-

- ratur 4 Tage lang stehengelassen, das Losungsmittel unber

vermindertem Druck entfernt und der Riickstand durch Siulen—

chromatographie gereinigt (Kieselgel 60, Hexan-Aceton 7:3).

Es werden 1,8 g der oben genannten Verbinddng erhalten.

Ausbeute: 67 %,

IR (NaCl) 1730, 1650 1620, 1600, 1380, 1250 1230, 1100 cm 1."

MR (CCLl,): 0,9 (9H, m) 1,1-1,8 (14K, m), 2-2,2 (24, m), 3,5
(1H .m>: 4,8 (1H m), 5 (13, Q>, 5,2-6,8 <2H, ?)
ppm.

Beispiel 8

>

’ Herstellung von Athyl=(11-methoxy-3-0%0=7,11=dinethyl-4/E/~

dodecenoat)

Eiper Ldsung von 1,56 g (0,005 Mol) Atnyi—(B—hydroxy—ﬂ1-metho-
Xy=-3-0x0-7,11-dimethyl-~dodekanoat) in 10 ml wasserfreiem Atha-
nol wird 7 ml mit Hydrogenchlorld gesdttigtes Athanol zugefigt.
Das Reaktionsgemisch wird uber Nacht stehengelassen und unter
vermindertem Druck elngedampft. Der Rickstand wird durch Siu-
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lenchromatographie gereinigt (Kieselgel 60, Benzol-Athanol
10:0,5). Es.werden 0,94 g der oben genannten Verblndung er-
halben, Ausbeute 63,1 %.

Ry = 0, 52 (Benzol-Athanol 10:0,5).
Analyse auf die Formel 0,1,7 3004 (Mol.Gew., 295,4’1)
berechnet: C% = 68,42, H% = 10,133
gefunden: C% = 68,81, H% = 10,40,
IR (NaCl): 1725, 1700, 1660, 1610, 1380, 1360, 1240,
" 1140, 1070 cm™ .
NMR (CDCl ): 0,9 (3H, 4, J = 6 Hz), 1,1-1,8 (16H, m),2,2 (2H,
m):BZ(BH 8)36(11:[ m)942(2ﬁ q, Jd =6
Hz), 5-7 (3H, m) ppm.

Belsolel Q

- Herstellung von Isopropyl (11—methoxy-3-oxo—7 11-d1metnyl—
-4/B/-dodecenoat)

Eipner Losung von 3,6 g (0,01 Mol) Tsoprooyl—(5—hydroxy-7 11—
dimethyl-11-methoxy-3~oxo~-dodekanoat) und 20 ml wasserfreienm
Isopropanol werden 2 ml, nit Hydrogenchlorid gesadttigtes Atha-

nol zugefiigt, worauf. das Reaktionsgemisch bei Raumbtemperabtur
~eine Nach®% stehengelassen wird. Das Losungsmittel wird unter
vermindertem Druck abdestilliert, der Rickstand in Ather

(20 ml) geldst, die ‘Ztherische Losung mit destilliertem Was=—
ser gewaschen, - getrocknet, und das Losungsmittel entfernt.

Der Rickstand wird durch Siulenchromatographie gereinigh (Xie-
selgel ©0, Benzol—Isoprobanol 10:0,5), Es werden 1,9 g der
Titelverbindung erhalten. Ausbeute 61 %. Rf = 0,7 (Benzol-
Isopropaenol 10:1),

Analyse auf die Formel C,qH 3204 (Mol.Gew, 312,44)

berechnet: 0% = 69,19, H% = 10,333

gefunden: C% = 68,90, H% = 10,12.

TR (NaGl): 1720, 1650, 1620, 1590, 1380, 1360, 1230,
1160, 1140, 1090, 960 cu™'.
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MR (CDCl ): 0,95 (3H d, Jd =6 Hz), 1 1-1 ,8 (19H, m), 2,1
(28, m), 3,2 (3H, s), 3,6 (1H, m) 5 (1H, m),
5,2-7 (3H, m) ppm,
us: % 312 (8), 297 (5), 280 (40), 266 (35), 253 (20), 238
(20), 221 (40), 198 (8), 179 (25), 161 <45>, 73 (100),
43 (80).

Beispiel 1C

Herstellung von tert,-Butyl-(11-methoxy—3—-0x0~7,11-dimethyl—
-4/B/-dodecencat)

Biner Losung von 1,0 g (0,0029 Mol) tert,-Butyl-(5-hydroxy-
11-nethoxy-3-0x0-7,11-dime thyl-dodekanoat) in 2 ml wasser-
freiem Pyridin werden 0,75 g (0,0039 Mol) p-Toluolsulfonsiu—
rechlorid zugegeben, wonach das Reaktionsgemisch 48 Stunden
lang beli Raumbtemperatur stehengelassen, auf Eis gegossen und
scdann mit Methylenchlorid extrahiert wird., Der Extrakt wird
it kaltem Wasser, 3 N Salzsdure und erneut mit Wasser gewa-
schen., AnschlieSend wird der Extrakt iiber wasserfreiem Mag-
nesiumsulfat getrocknet und das Losungsmittel unter vermin-
dertem Druck entfernt, Der Riickstand wird durch Siulenchroma-
tographie gereinigt (Kieselgel 60, Benzol - tert.,-Bubtanol
10:0,5). Es werden 0,52 g der Titelverbindung erhalten.
Ausbeute 55 %. Rp = 0,5 (Benzol-tert.-Butanol 10:0,5),
Analyse auf die Form.elAC,]gH%O4 (Mol.Gew, 326,46)
berechnet: 0% = 69,90, H% = 10,503
~ gefunden: C% = 69,52, H% = 10,41,
IR (CDCIB): 0,9 (34, 4, J = 6 Hz), 1,1-1,8 (22H, m), 2,2
(2, m), 3,1 (3K, s), 3,5 (1H, m), 5,47 (3H,
m) ppm.
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Beispiel 11

Herstellung von Isopropjl-(5~hydroxy-3—oxo-7,11-dimethyl-
~10=-dodecenoat)

Einer Losung von 12,8 g (13,0 ml, 0,089 Mol) Isopropyl-—ace-
toacetat in 50 ml wasserfreiem Tetrahydrofuran werden unter
Unrihren und Kithlen (zwischen =10 °C wnd 0 OC) unter Argon
6,3 g Natriumhydrid (0,796 Mol und eine 75 %-ige Slige Sus-
pension) innerhalb von 15 Minuten zugegeben. Das Gemisch
wird bei =10 °C eine halbe Stunde lang geriihrt. Es wird eine
in Hexan gebildete-ButylliphiumﬁLésung (62 ml, 1,63 Mol)
mit einer solchen Gesohwindlggelt zugegeben, daB die Tempe-~
ratur des Reaktlonsgemlsches 0 °C nicht uberschrewtet Das
Reaktionsgemisch wird eine halbe Stunde lang vei 0 % geruhrt
Nach Zugabe einer Lésung von 16,53 g (0,108 Mol) Citronellal
und 15 ml wasserfreiem Tetrahydrofuran wird das Reaktionsge-
misch bei Raumtemperatur 14 Stunden lang geriihrt, und mit
10 %-iger Salzsaure unter Kihlen angesduert. (pH 4). Die obe-
re organische Phase wird abgetrennt, die wissrige Schicht
zweimal mit insgesamt 100 ml Ather extrshiert, die vereinig-
Uen Atherphasen mit einer gesdttigben NaCl-Ldsung gewaschen,
Uber Magnesiumsulfat getrocknet und das Losungsmittel unter
vermindertem Druck entfernt. Der Riickstand wird durch Siulen— _
chromatographie gereinigt. (Kleselgel 60, Benzol—Athylacetat
10:1, Rp = 0,55). Es werden 20,5 g der Titelverbindung er-
halten, Ausbeute. 77,0 %, ,
Anslyse auf die Formel 017H3004 (Mol .Gew, 298,41)

oerechnet: C% =.68,42, H% = 10,13;

gefunden:  C% = 68,19, H% = 10,44,

IR (NaCl):.3350, 1730, 1705, 1630, 1370 1360, 1250,

1100, 960 em™ .
NMRJ(0014):_0,85_(3H, d, Jd =7 Hz), 1=-2,2 (7H, m, GH, CH2>’
1,2 (6d, 4, J = 7 Hz), 1,5 (6H, m), 2,45 (2, 4,
J = 6 Hz), 3,2 (1H, m), 5 (2H, m) ppm.
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Beispiel 12

Herstellung von ISopropyl-(3-o0xo-7, 11-d1methyl-5/E/-1O-
dodekadlenoat)

Eipner Lésung von 1 g (0,0033 Mol) Isopropyl-(5~hydroxy—-3-
-0x0-7,11~dimethyl-10-dodecenoat) in & »D ml wasserfreien
‘Pyridin werden 1,5 g (0,0079 lol) p~Toluolsulfonsiurechlorid
zugegeben. Das Reaktionsgemisch wird beil Raumtemoeratur 48
Stunden lang stehengelassen , auf 15 g Eis gegossen und drei-
mal mit insgesamt 45 ml Methylenchlorid extrahiert, Die ver-
einigten Extrakte werden mit 3 N Salzsdure ausgeschiittelt,
mit Wasser gewaschen, Uber Maonesiumsulfat getrocknet und
unter vermindertem Druck eingedampft, Das zuruckblelbende
"rote 01 (0,95 g) wird durch S&ulenchromatographie gerelnlgt
(Kieselgel, Benzol-Athylacetat 4:1). Es werden 0,6 g der
Titelverbindung erhalten, Ausbeute: 64 %, A

IR (NaCl): 1710, 1650, 1620, 1600, 1380, 1360, 1220, 1160,

’ 1100 cm'q.

<

Beispiel 13

Herstellung von Methyl~/§L(7-methoxy-3,7-dimethyl-octyliden)
—2-0xo-cyclopentan~-carboxylat/

Methode a) _

Einer Losung von 1,45 g (0,0045 liol) Methyl=/3-(1-hydroxy-
7-methoxy-3,7—dimethyl-octyl)-2-oxo-cyclopentan-carboxyla§7
in 15 ml wasserfreiem Methanol werden 0,5 ml, mit Hydrogen-
chlorid gesittigtes Methanol zugegeben., Das Reaktionsgemisch
wird 3 Tage lang bei'Raumtemperatur stehengelassen, das Me-
 thanol unter vermindertem Druck auf einem Wasserbad abdestil-
liert und der Riickstand durch Saulenchromatorraphle gereinigt
(Kieselgel 60, Benzol-Athylacetat 6:4, R, = 0, 9). Es werden
0,70 g der obigen Verbindung erhalten, Ausoeute. 51, 5 %,
Analyse auf die Formel 018 3004 (Mol.Gew. 310,42)
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berechnet: ¢€% = 69,65, H% = 9, 75,
gefundens C% = 69,86, H% = 9,92, .
IR (§aGl): 1710, 1640, 1600, 1240, 1070 cum ',
MR (CCL,): 2,35 (4, m), 3 (3H, s), 3,55 (3H, s), 5,5-6 -
(1H, %, J = 8 Hz) ppm.
MS (m/e): M* 310 (3), 295 (4), 279 (3), 277 (46), 262 (14),
245 (46), 237 (13), 235 (37), 220 (28), 204 (15),
166 (17), 154 (33), 134 (20), 110 (23), 87 (45),
73 (100), 42 (100).

Methode b)

Einer L&sung von 0,5 g (0,00154 Mol) lMethyl-/3-(1-hydroxy-
7—methoxy-3,7-dimethyl-octyL)—2—oxo-cyclopentan—carboxyla§7
und 2 nl wasserfreiem Pyridin werden 0,32 g (0,0017 Mol) p=
Toluolsulfonylchlorid zugegeben, worauf die Losung bei Raum-
temperatur 2 Tage lang stehengelassen wird, Das Reaktionsge—'
misch wird auf 10 g zerstossenes Eis gegossen, und die ent-
standene Suspension viermal mit insgesant 40 ml Methylenchloé
rid extrahiert. Das Bxtrakt wird mit 15 ml 3 N Salzsiure und
Hasser gewaschen, lber Magneéiumsulfat getrocknet und einge-
dampft,. Der Rickstand wird durch Séulenchromatographie'gereif
nigt. Ausbeute: 0,25 g (53 %). Das Produkt ist mit der nach
der Methode a) hergestellten Verbindung identisch,
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Erfindungsanspruchs

Verfahren zur Herstellung neuer Terpen-Derivate der allge-
meinen Formel (I)

o (1)

COOR

worin

Rq Wasserstoff oder niederes Alkoxy und

A ‘Wasserstoff bedeuten, oder

Rl1 und Zq zusemmen eine Doppelbindung bilden,

Z2 Wasserstoff und ‘

-B  Hydroxy bedeuten, oder

Z2 und B zusammen eine Doppelbindung bllden,

z3 ung 7% je fir Wasserstoff stehen oder zusammen eine Athylen-
gruppe bilden, und

R” fir niederes Alkyl steht, _

gekennzeichnt dadurch, daB man sus einem 3-Oxoester der all-

gemeinen Formel (II)

Z-C=-0=R . (1)
0
worin Z fiir einen Acetonyl— oder Cyclopentanonylrest steht
“und . ‘ |
R einen Alkylrest mit 1-4 Kohlenstoffabomen bedeutet, vor-
zugsweise mit einem Alkalimetallhydrid und/oder einem Alkyl-
lithium mit 1-4 Kohlenstoffatomen, ein Monoanion und/oder
ein Disnion erzeugt und dieses mit einem Cltronellalderlvat
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der allgemeinen Formel (III) o I
o (IIT) |

worin R1 und Z,I die obige Bedeubung haben, umsetzt, und
erwinschtenfalls das so erhaltene Produkt - zweckmdBig in
Gegenwart einer Saure - einer Eliminierungsreaktion unter-

wirft.

Hierzu 7] Seite Form eLm'
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