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Sammendrag

Milet for oppgaven var 4 utvikle en syntese for naturproduktet (R,57,82,112,14Z,177)-3-
hydroksieikosa-5,8,11,14,17-pentaensyre (1). Dette hydrokarbonet har blitt isolert fra gjeren

Dipodascopsis uninucleata.

Syntesen av mdlmolekylet 1 er basert pa det kommersielt tilgjengelige etyl-

(52,82,112,14Z,177)-eikosa-5,8,11,14,17-pentaenat (3) som startmateriale.

Fra startmaterialet 3 ble aldehyd 4 syntetisert. Det ble etterfulgt av en Corey-Fuchs-reaksjon
som ga alkyn 5. En Yamaguchi-Hirao-alkylering ga ensket racemisk blanding av klorhydrin 6

med et utbytte pd 55%. Gjenvinning av alkynet 5 ble oppnadd med et utbytte pa 81%.

Et modellsystem ble opprettet, basert pa 1-oktyn (53) for & syntetisere mélmolekylet 1.
Racemisk blanding av klorhydrin 54 ble syntetisert, etterfulgt av flere
funksjonellegruppekonverterings-reaksjoner (FGI) som tilslutt forte til TMS-beskyttet syre
62.

Videre undersokelse vil bli & fullfere modellsystemet i to trinn, for det forsekes ut pd EPA-

systemet for & oppna mélmolekylet 1.
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Abstract

The goal was to synthesise the natural product (R,57,82,112,14Z,177)-3-hydroxyicosa-
5,8,11,14,17-pentaenoic acid (1). This hydrocarbon has been isolated from the yeast

Dipodascopsis uninucleata.

The synthesis of the target molecule 1 is based on the commercially available ethyl

(52,82,112,14Z,177)-icosa-5,8,11,14,17-pentaenoate (3) as starting material.

From the starting material 3 the aldehyde 4 was synthesised. Followed by a Corey-Fuchs
reaction that gave the alkyne 5. A Yamaguchi-Hirao alkylation gave the wanted racemic

chlorohydrin 6 with a yield of 55%, and with recovery of the alkyne, the yield was 81%.
A model system was established, based on 1-oktyne (53) to synthesis the target molecule 1.
The racemic chlorohydrin 54 was synthesised, followed by some functional group

interconversion (FGI) reactions witch eventually led to the TMS-protected acid 62.

Further examination will be to finish the model system in two steps, before the protocol will

be carried out on the EPA-system to achieve the target molecule 1.
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Generelle bemerkninger

ChemBioDraw 16.0 er benyttet for a tegne, navngi molekylene, og strukturene representerer

ikke romlig orientering dersom ikke annet er oppgitt.
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1 Innledning

Malet for oppgaven var 4 utvikle en syntese for naturproduktet 3(R)-HEPE, (all-Z)-3(R)-
hydroksikosa-5,8,11,14,17-pentaensyre (1).' Den har blitt isolert fra gjeeren Dipodascopsis

) 1
uninucleata.

Bioaktive 3(R)-hydroksi-oksilipiner, som 3(R)-HETE (2) og 3(R)-HEPE (1), vist 1 Figur 1.1,
er funnet i noen sopparter.”® De har vist seg & vare potente mikrobielle vekstfaktorer og &
spille en viktig rolle for utviklingen av form og struktur for Candida albicans.’ 3(R)-HETE

(2) er et sterkt pro-inflammatorisk signalmolekyl som er involvert i flere immunresponser.

OH O OH O
OH OH

Figur 1.1 3(R)-HEPE (1) og 3(R)-HETE (2).

Groza et al. har tidligere syntetisert 3(R)-HETE (2) fra arakidonsyre (AA)(13) ,* og det er
planlagt & lage 3(R)-HEPE (1) fra EPA-EE (3). Det er onskelig a teste 3(R)-HEPE (1) for
biologisk aktivitet og om den fungerer tilsvarende som 3(R)-HETE (2) og aktiverer
GPCR119.

Det er ikke rapportert noen syntese av 1 fra litteraturen. For & syntetisere malmolekylet 1 er en
syntesestrategi viktig. Det var ensket & syntetisere 3(R)-HEPE (1) fra EPA-EE (3), pa

tilsvarende mate som vér gruppe har gjort tidligere for tilsvarende naturstoff semi-synteser.””

Syntesen av aldehydet 4 fra EPA-EE (3) er tidligere beskrevet i en publikasjon fra Stenstrems
gruppe.’” En péfolgende Corey-Fuchs-reaksjon forventes & gi alkynet 5 som sa kan omdannes
til klorhydrinet 6. Til slutt kan denne omsettes til det tilsvarende p-hydroksynitrilet 7 og
hydrolyseres til -hydroksysyren 8. En reduksjon av trippelbindingen til alkenet skal da kunne

gi malmolekylet 1. Hele retrosyntesen er vist i Skjema 1.1.
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Skjema 1.1 Retrosyntese av mdlmolkeylet 1.



Naturprodukter er forbindelser som syntetiseres av levende organismer. Bruksomradene til
naturstoffer varierer stort, hvor representative eksempler er medisiner og setningsmidler til
fargepigmenter. Tilnermet en tredjedel av klinisk testede medisiner kommer fra naturen, hvor
de kan vare direkte isolert, syntetisert eller semi-syntetisert.® Taxol (9), penicillin G (10) og

Morfin (11), er noen kjente eksempler, vist 1 Figur 1.2.
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Figur 1.2 Enkelte naturprodukter som i dag brukes som medisin.

Naturstoffer deles inn 1 primer- og sekundermetabolitter, hvor forstnevnte er viktig for
opprettholdelse av livsnedvendige prosesser samt fysiologiske funksjoner og finnes i alle

organismer. Eksempler pé dette er karbohydrater, fett, proteiner og nukleinsyrer.

I motsetning til primarmetabolitter, finnes sekundermetabolitter kun 1 spesifikke organismer,
eller grupper av organismer. De er ofte ikke essensielle, og finnes som regel kun 1 sma
konsentrasjoner. Funksjonene og fordelene sekundarmetabolitter gir til organismer er fortsatt
1 mange tilfeller ukjent. Derimot finnes ogsa enkelte eksempler hvor dette er kjent slik som
giftstoffer som gir forsvar mot predatorer, fargepigmenter eller lukt som tiltrekker eller
frasteter andre organismer eller hormoner som er spesifikke for organismen. Det er ofte
egenskapene til disse sekundermetabolittene som er interessante for videre utvikling 1

medisinsk bruk.®?



En viktig klasse av naturstoffer er fettsyrene og deres oksygenerte derivater. En fettsyre
klassifiseres ved en karboksylsyregruppe bundet til en hydrokarbonkjede. For naturlige
fettsyrer varierer hydrokarbonkjeden fra 3 til 35 karbonatomer. Nesten alle fettsyrer har
partall antall karboner og er uforgrenede, med kun f& unntak. De deles inn 1 mettede og
umettede fettsyrer, hvor forstnevnte bestér av enkeltbindinger, mens de umettede bestér av én
eller flere dobbeltbindinger. Disse dobbeltbindingene kan veare ukonjugerte eller det mer
uvanlige, konjugerte. Z-konfigurasjon er mest forkommende 1 naturlige fettsyrer fordelt som

1 ,4-diener.9

Flerumettede fettsyrer har vanligvis trivialnavn, samt en enklere form for forkortet
navnsetting. Figur 1.3 viser EPA (12), som blir forkortet 20:5 (5¢,8¢c,11c,14c,17c¢), der det
forste tallet forteller antall karbonatomer og det siste antall dobbeltbindinger, samt hvor de er

plassert fra karboksylsyregruppen.

OH

12

Figur 1.3 Eksempel pd forenklet navnsetting av EPA (12).

Eikosanoidene er signalmolekyler avledet fra flerumettede fettsyrer som har til felles at de
bestar av 20 karboner, slik som fettsyrene AA (13) og EPA (12) som vist 1 Figur 1.4.
@) O
OH OH
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Figur 1.4 Eikosanoidene EPA (12) og AA (13).

Figur 1.5 viser ulike eikosanoider med forkortede navn. Denne konvensjonen bestar av en
bokstav og et tall som viser antall dobbeltbindinger. Et eksempel er PGD, (prostaglandin D,)
(14), LTB, (leukotrien B,) (15) og TXA, (tromboksan A,) (16). De hydroksilerte derivatene
blir navngitt etter hvor OH-gruppen sitter, antall karboner og antall dobbeltbindinger (3(R)-
HEPE) (1).
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Figur 1.5 Eksempler pd et PG (14), LT (15), TX (16) og 3(R)-HEPE (1).

Eikosanoider er hovedsakelig delt inn 1 fire grupper, prostaglandiner (inkludert
prostasykliner), tromboksaner og leukotriener. Disse er viktige i forskjellige fysiologiske og
patologiske systemer, som regulering av cellevekst, kontroll av blodtrykk, inflammasjon og
liknende. Prostaglandinene og leukotriene har proinflammatorisk effekt, mens lipoksinene og
hydroksieikosanoidene, 5S-HETE, 12-HETE, 15-HETE, 20-HETE og liknende har
antiinflammatorisk effekt.'’ Som vist i Figur 1.6 er det kun AA (13) som kan gi opphav til

bade inflammasjon og proinflammasjon.

Arachidonic Acid (AA) | | EPA | | DHA |
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Figur 1.6 Lipid metabolitter fra AA (13), EPA (12) og DHA (19).



Figur 1.7 viser de tre hovedveiene for enzymatisk oksidering av PUFA-metabolitter, som er

syklooksygenase (COX), lipooksygenase (LOX) og cytokrom P450 (CYP).

Extracellular

Intracellular l PLA2

P450 pathway

— v
* 2-LOX l HETEs |
« 15-LOX-1 - o
« 15-LOX-2 X HPETEs
(mouse EETs |
g't'(;:‘)’s"e | PG and TX synthase [:

N

[IS—H—] - - [PGFx.]\ [”TD:]\ I"‘:'él\ =4

e

MR e X

'L

BMand © CystTiand EP1-4 ¥P, DP, IP or TP
. , BLT2 CysLT2 ) \ :A / L o‘ =
009 0© I 9 o

0918, © @ LTC,or PGE, PGF,,.PGD,, PGl or TXA, © ©

Figur 1.7 Biosyntesekart av leukotriener, tromboksaner, prostaglandiner og hydroksieikosanoider. "'



Enzymet syklooksygenase deltar i dannelsen av prostaglandiner og tromboksaner. COX-1
finnes 1 de fleste pattedyr og blir kontinuerlig syntetisert mens COX-2 blir syntetisert som en
respons pd inflammasjon.' COX kan bli inhibert av medisiner som ibuprofen og aspirin, som

lindrer symptomer pa betennelse og smerter. '

Lipooksygenase deltar 1 dannelsen av laukotriener og flere av hydroksieikosanoidene.
Sistnevnte kan dannes ved at 5-Lipooksygense (5-LO) adderer et molekylart oksygen til
karbon 5, slik at det dannes en hydroperoksidgruppe. Videre kan LTA, eller 17 bli dannet,
som vist i Skjema 1.2. Tilsvarende gjelder for flere ulike hydroksieikosanoider.'? Cytokrom
P450 gir ogsé dannelse av hydroksieikosanoidene, vist 1 Figur 1.7. Den vanligste reaksjonen

som er katalysert av CYP4so er monooksygenase, der et oksygen blir innfort."

A Ml

Blosyntese LTA4

Skjema 1.2 Syntese av hydroiekosanoider.

1.4.1 Jodlaktonisering

Jodlaktonisering er dannelse av laktoner fra umettede fettsyrer ved hjelp av jod. En sveert

forenklet reaksjon er vist 1 Skjema 1.3.
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Skjema 1.3 Generell mekanisme av jodlaktonisering.



Jodlaktonisering er den mest brukte halolaktoniseringen,'® og er en metode som er mye
benyttet for & syntetisere laktoner.'* Selve jodlaktoniseringsreaksjonen ble forste gang
rapportert 1 1904 av Bougalt. Senere har disse reaksjonene blitt benyttet mye 1 synteser av
eikosanoider etter at Corey benyttet teknikken 1 syntesen av en rekke prostaglandiner vist i

Skjema 1.4."
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Skjema 1.4 Coreys jodlaktonisering.

Corey et al. viste senere at jodlaktonisering pa EPA (12), AA (13) og DHA (19) ogsa gir hay
grad av regioselektivitet.'*'® Det er verdt 4 merke seg at EPA (med sin A° dobbeltbinding)
(12) og DHA (med sin A* dobbeltbinding)(19) blir omdannet til henholdsvis 6-jod-0-lakton
(20) og 5-jod-y-lakton (21), vist i Skjema 1.5.°

- - - OH »

19

21

Skjema 1.5 Forenklet visning av A*- og A’ laktonisering pa hhv. EPA (12) og DHA (19).

Hovedtrinnet i mekanismen er dannelse av haloniumionet 22, etterfulgt av en nukleofilt

angrep med oksygen fra karboksylsyregruppen som gir laktonet 20 er vist i Skjema 1.6.°
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Skjema 1.6 Jodlaktoniseringsmekanisme vist for EPA (12).”

1.4.2 Dannelse av alkyn fra karbonyl-gruppen

Alkyner er mye brukt i organisk syntese, blant annet grunnet terminale alkyner som kan
omgjeres til nukleofiler. Alkyner kan ogsé syntetiseres fra aldehyder og ketoner. Eksempler
pa slike reaksjoner er Seyferth-Gilbert homologering, Ohira-Bestmann, Colvin-omleiring og
Corey-Fuchs-reaksjon. Alle de nevnte reaksjonene er mye benyttet i syntese, og har sine klare

fordeler og ulemper."

1.4.2.1 Seyferth-Gilbert homologering

Seyferth-Gilbert homologering er dannelse av alkyner ved & reagere et aldehyd eller keton,

med dimetyl-diazomethylfosfonat (DAMP) (23) i narver av -BuOK.

Gilbert fant ut ved & bruke --BuOK som base, fremfor n-BuLi som benyttes 1 Colvins metode,
okte utbyttet betydelig. I tillegg var denne metoden kompatibel med en storre
strukturvariasjon for ketonsubstratet. Seyferth oppdaget DAMP (23), men det var Colvin som
forst brukte DAMP (23) til dannelse av alkyner vist i Skjema 1.7.2%*'
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Skjema 1.7 Generell Seyferth-Gilbert homologering.



Mekanismen er antatt til & vaeere at DAMP-anionet 25 pa karbonylgruppen, som gir 26 via 30.
Etter eliminasjon av dimetylfosfat 27, blir diazoalkenet 28 dannet. Det gjennomgér sé et 1,2-

skift og gir alkynet 29 som vist i Skjema 1.8."

O 'e) (0] 0)
14 R 1 _0
MeO-|':'> H otBu MeON!IDI /—? MeONPﬁ}HVR MeONIP/iT .

MeoY MG \© MeO MeO ) “Ar
— N, N, N,
23 25 30 26
O
MeO~|':'>_O@
MeO'
27
N,
R R R
R——Ar —=— >£~ <L >=C—NC;)N = >=C=N@Ne
Arv Ar S Ar
29 31 28, 28,

Skjema 1.8 Mekanisme for Seyferth-Gilbert homologering.

Ohira-Bestmann er en modifikasjon av Seyferth-Gilbert homologeringen, hvor DAMP (23) er

lagd in situ, som vist 1 Skjema 1.9.22

¢ @ Q
o 0 MeO-P. H p\—OMe
MeO-P —_— MeO —_— OMe
MeO N2 N,
32 33 23

Skjema 1.9 Dannelse av DAMP (23) av Ohira.

Ohira beviste at DAMP (23) kunne dannes in situ ved at 33 ble behandlet med K,COs 1
metanol. Ved det kommersielt tilgjengelige dimetyl-2-oksopropylfosonat (32) kan 33
syntetiseres, slik som i Skjema 1.9."” Med sine milde betingelser, har det blitt en av de mer

populzre metodene for dannelse av alkyner fra aldehyder."”

1.4.2.2 Colvin-omleiring

P& 1970-tallet rapporterte Colvin at karbonylgrupper i reaksjon med TMS-diazometan 34 eller
DAMP (23) etterfulgt av behandling med n-BuLi ga alkyn som produkt.”** Generelle
eksempler pa dette er vist 1 Skjema 1.10.
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. , @)
TMSCHN,  + JL n-BuLi R——R’ n-BuLi JL, + MeO

Skjema 1.10 Synteser av alkyner av Colvin.

1.4.2.3 Corey-Fuchs

Corey-Fuchs-reaksjonen er en totrinns-reaksjon som omdanner et aldehyd til et alkyn, via et
gem-alkendibromid.” Reaksjonen er vist i Skjema 1.11. Det forste trinnet er basert pa en
Wittig-type reaksjon, kjent som Ramirez-olefinering, der et aldehyd omdannes til et 1,1-
dibromalken.?® Videre blir dibromidet omdannet til et terminalt alkyn. Det siste trinnet er ogsa
kjent som Fritsch-Buttenberg-Wiechell (FBW)-omleiring. To-trinns-reaksjonen er vist 1

Skjema 1.11.

o) CBry Br 1) BulLi _
)L e R/:( —— R//
R"'H  PhsP Br  2)H,0

Skjema 1.11 Enkel framstilling av Corey-Fuchs-reaksjon, hvor et aldehyd omgjores til et alkyn.
Dannelsen av dibromidet ble oppdaget av McKelvie, Desai og Ramirez,*® som har medfert at
reaksjonen ogsa blir kalt Ramirez-Corey-Fuchs. PPhs-ylidet dannes ved en reaksjon mellom

PPh; og CBr4. PPhs-ylidet reagerer som en nukleofil til karbonylgruppen. Det blir etterfulgt

av en syklisering til en firering, vist i Skjema 1.12.%

cy R
Oe R o— Br

— @/\[ — |~ —> PhP=0 + /=<

R Br

PhsP—X~Br
Br

Br
@ PPh3 Ph3P BrBr

Br
Skjema 1.12 Mekanisme for forste trinn i Corey-Fuchs-reaksjonen.

I det andre trinnet blir dibromidet omgjort til et terminalt alkyn, ogsa kjent som Fritsch-
Buttenberg-Wiechell (FBW)-omleiring, vist i Skjema 1.11. Namboothiri et al. har foreslétt

mekanisme om konvertering av dibromidet til alkynet vist 1 Skjema 1.13, hvor dibromidet 35
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trolig har en metall-halogen utskiftning. Vei A er en a-eliminasjon fra littum-bromid alkenet
36 som resulterer 1 et karben 37. Det etterfolges av 1,2-skift (FBW-omleiring) som gir alkynet
38. Litium-bromid alkenet 37 kan ogsa isomeriseres, og gi en B-eliminasjon av HBr. En

vandig opparbeidelse av acetylid 39 resulterer i alkynet 38.%*

: R
) vei A '\
R Li - )=: 1,2-skift (FBW)
= a-eliminasjon ~ H—A

H  Br -LBr \
R Br ﬁr 36 ¥ H
= A

H Br Utskiftning ﬂ R
35 38
R>=<L| vei B /u vandig opparbeidelse
H) Eh p-eliminasjon 39
- HBr

Skjema 1.13 Foresldtt mekanisme for dannelse av alkyn 38 fra dibromid 35.%

Metoden har tidligere blitt brukt pa aldehyd 4 i syntesen av alkyn 5 av Skattebel et al.”’ og

tidligere studenter i Stenstrems gruppe, som vist i Skjema 1.14.%%!

Skjema 1.14 Corey-Fuchs-reaksjonen gjort pd aldehyd 4.”°
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1.4.2.4 Sammenligning av dannelse av alkyner

Corey-Fuchs-reaksjonen har sin ulempe ved sensitive aldehyder. Dannelsen av Ph;PO ved det
forste trinnet kan vaere vanskelig & eliminere, og bruken av sterk base i overskudd kan gi flere
bireaksjoner. Fordelen er imidlertid at det kan benyttes et bredt utvalg av elektrofiler, slik som

alkylhaldider, aldehyder, epoksider eller CO», som vist i Skjema 1.15."

A co,
39 R 40

Skjema 1.15 Eksempel pa elektrofil som kan brukes med 39.

Seyferth-Gilbert homologeringen bruker sterk base, og DAMP (23) er ikke kommersielt
tilgjengelig. Ohira-Bestmann modifikasjonen av Seyferth-Gilbert homologering har blitt en av
de mer populare metodene for dannelse av alkyner fra aldehyder, grunnet sine milde
betingelser. Derimot kan ikke denne metoden brukes pé o,B-umettede aldehyder eller ketoner

for dannelse av interne alkyner."
Colvin-omleiringen har sin fordel ved det kommersielle TMS-diazometan 34 for

homologering. Ulempene er bruk av sterk base, og kan ikke brukes med utgangsstoffer med

elektrofile grupper, grunnet reagenset sitt sterke nukleofile egenskap."
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1.4.3 Yamaguchi-Hirao-alkylering

Yamaguchi og Hirao™” utviklet en metode som senere har blitt benyttet av Groza et al.* og

Magnusson et al.”> Yamaguchi-Hirao-alkylering kan gi en regioselektiv &pning av epoksidet.

Lewissyren bortriflourid har en viktig rolle i Yamaguchi-Hirao-alkyleringen, ved & aktivere
epoksidet 41 og dirigere det nukleofile angrepet mot det mindre substituerte karbonet 1
epoksidet 41.** Dette gjor karbonet bundet til kloridet mindre attraktivt for et nukleofilt
angrep. Det er etterfulgt av ringdpning av epoksidet 42, og gir 44 etter vandig opparbeidelse,

som vist i Skjema 1.16.%

/_<é + . \ 39
“ 41 \R

BF;-Et,0,
n-BuLi, -78°C,
THF

Cl/_<é‘3 Cl/Y\

®BF, | —> Qe R
42 © \ BFéu
39 R 43
leo
Cl A
OH R
44

Skjema 1.16 Mekanisme for dannelse av klorhydrin 44.%
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2 Resultater og diskusjon

2.1 Syntese av (3Z,62,9Z,122)-pentadeka-3,6,9,12-tetraenal (4)

EPA-EE (3) ble hydrolysert til den korrespondere syren for omsetting til y-jodlaktonet 2.
Utbyttet var pa 96% og spektroskopiske data stemte godt med de som tidligere er

rapportert.*° Det var ikke behov for opprensning av produktet for videre syntese.

Syntesevei a, fremstilt i Skjema 2.1 viser jodlaktonet 20 ble omsatt til 1,2 diolsyren 45 ved
behandling med 5% LiOH-H,O lest i metanol og vann ved refluksering.’ Denne 1,2-diolsyren
45 ble oksidativt klevet med natriumperjodat, som resulterte i dannelse av aldehyd 4. Totalt

utbytte fra EPA-EE (3) var 73%.

Syntesevei b viser jodlaktonet 20 ble omsatt til epoksiesteren 46 ved behandling med K,CO3
lost i metanol ved romtemperatur.” Denne epoksiesteren 46 ble oksidativt klovet med
perjodsyre for & gi aldehydet 4. I tilfeller der ikke alt skulle omsettes direkte, ble metanol
brukt som lasemiddel, som resulterte i dannelse av acetalet 47. Dette acetalet 47 ble
hydrolysert til aldehydet 4 med vandig lesning av maursyre i1 dioksan. Totalt utbytte fra EPA-
EE (3) var 72% hvis hvis det arbeides via acetalet 47.

Synteseveiene a og b er tilnermet like med tanke pa totalt utbytte og renhet, henholdsvis 73%

og 72%.
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o) O
HO OH 0] — —
O/
- - OH — —_
—_ — 46
45
O/
— — =0 b3 - - o—
-
4 47

Skjema 2.1 Syntesevei a og b for aldehyd 4.

Prosedyren som ble fulgt var en generell reduksjon av aldehyder.” Det konjugerte aldehydet

ble laget som en del av syntesen til crucigasterin 277 (Skjema 2.2).%
= — =0 == A~
C 0 — &7
4 48
Skjema 2.2 Syntese av aldehyd 48 fra aldehyd 4.
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2.3 Syntese av (4Z,72,10Z,13Z)-heksadeka-4,7,10,13-tetraen-1-yn (5)
og (3E,7Z2,10Z,132)-1,1-dibromoheksadeka-1,3,7,10,13-pentaen
(51)

Det ble brukt samme prosedyre for aldehydene 4 og 48 i dette trinnet. Til en losning av CBry
losti DCM, ble PhsP last i DCM tilsatt drapevis ved 0°C. Aldehydet 4 ble tilsatt, reaksjonen
ble stdende over natten med rering og langsom oppvarming til romtemperatur. Det var
nedvendig 4 filtrere raproduktet raskt gjennom en plugg med silikagel, for en
kromatografikolonne ble utfert for & fa et rent produkt 49. DCM ble brukt som
elueringsmiddel for bdde pluggen og kolonnen (Skjema 2.3).

Br
T =
—_—— Br
4 49
Br
T —
48 50

Skjema 2.3 Syntese av dibromidene 49 og 50 fra henholdvis fra aldehydene 4 og 48.
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Det siste trinnet av Corey-Fuchs reaksjonen, er omgjering av dibromidene 49 og 50 til
alkynene 5 og 51. Samme prosedyre ble brukt for 49 og 50. n-BulLi ble tilsatt drapevis ved -
78°C for & deprotonere dibromidet 49, for de resterende mengde av n-BuLi ga en litium-brom

utskifting. Ved tilsetning av vandig NH4Cl ble denne hydrolysere, og alkynet 5 ble dannet

(Skjema 2.4).
o — =
Br ——»
5
g =
—_—
51

Skjema 2.4 Syntese av alkyn 5 fra 49 og alkyn 51 fra 50.

Det ble forsegkt en protokoll basert pd Colvin og Hamill publikasjon pd det konjugerte
aldehydet 48.% Det er en ett-trinns reaksjon som gir alkynet 51, vist i Skjema 2.5. TMS-
diazometan 34 ble brukt, etterfulgt av behandling med LDA som base ved -78°C. Det ga et
utbytte rundt 64%, men grunnet en vanskeligere opprensning, ble Corey-Fuchs-reaksjonen
valgt.
=S ~0° — o=
48 51
Skjema 2.5 Syntese av alkyn 51 fra aldehyd 48.
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Flere forsek ble utfort for & reagerer anionet av alkyn 5 til (£)-epiklorhydrin (52) uten suksess.
Etter en lengere periode med proving og feiling, ble det derfor bestemt & benytte et

kommersielt tilgjengelig modellsystem fremfor alkynet 5 (Skjema 2.6).
cl
—>
5

\/\/\///—>

50

Skjema 2.6 Syntese av 6 fra 5 og 54 fra 53.

Metode a ble forst forsegkt, med bruk av MeMgCl, men grunnet lavt utbytte pd 15% ble det
endret til metode b, som bruker n-BuLi for deprotonering. Metode b ble brukt videre 1 alle

forsek ved dette trinnet.

Groza et al.* brukte etynyltrimetylsilan 55 og R-(—)-epiklorhydrin (56) som ga (R)-1-klorpent-
4-yn-2-ol (57) med et utbytte pa 74%. Metoden fungerte bra pd modellsystemet, mens det pa
selve alkynet 5 kun ga et utbytte pa 23%. Dette utbytte ble forbedret til 55% ved & oke
reaksjonstidene, i henhold til en prosedyre av Magnusson ef al.*> Lesningen var en blanding
av produktet og utgangsstoffet. Ved gjenvinning av startmateriale ble utbyttet pa 81%, som

videre ble renset pa kromatografikolonne for & gi ensket produkt 54.
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For & lage den beskyttede nitrilhydrinen 58, ble forst klorhydrin 54 beskyttet med TBS.
Grunnet et lavt utbytte pa 20% av mellomproduktet 59, ble klorhydrin 54 omgjort til
epoksidet 60 etterfulgt av apning med KCN. Dette resulterte 1 -hydroksynitril 61 som
deretter ble beskyttet med TBS som ga det beskyttede nitrilhydrinet 58 (Skjema 2.7).

\
54 > /j;
b1
az
MO
60
2 \/\/\/Y\ CN
(0]
b3 \S_
_Si
\/\/\/Y\CN — )V
z
OH 58
61

Skjema 2.7 Syntese av 58.

Det beskyttede nitrilhydrinet 58 ble videre redusert og hydrolysert til de beskyttede aldehydet
63, for det ble oksidert til den korrespondere karboksylsyren 62, vist i Skjema 2.8. De siste to
trinnene var avbeskyttelse av TMS og reduksjon av trippelbinding til dobbeltbinding. De ble
begge forsekt, men uten hell, for & oppna sluttmolekylet i modellsystemet. Spekteret fra
rdoljen viste en bred topp ved 5-6 ppm, som tilsvarer vellykket dannelse av alkenet 64.
Derimot ble opplesningen dérlig, grunnet rester av nikkel 1 proven. Etter opprensning med
Celitt og kromatografikolonne ble alkenet 64 borte, og kun utgangsstoffet 62 var igjen.
Avbeskyttelse av TMS ble fulgt med TLC, men ensket produkt ble ikke dannet.
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Skjema 2.8 Syntese av 62.
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3 Konklusjon og videre arbeid

Milmolekylet av modellsystemet 66 ble ikke syntetisert i denne oppgaven. Det skyldes at
verken reduksjonen av trippelbindingen pa 62 eller avbeskyttelse av TMS-gruppen pa 62 ga
onsket resultat. Dette kan vaere grunnet liten tid med evelse av teknikk og metode for

reaksjonene.

Forslag til videre arbeid er a fullfere modellens to siste trinn, for det blir forsekt ut pa alkynet
5 1 EPA-systemet. Reaksjonen utfert pa modellen og EPA-systemet har kun én observert
forskjell, reaksjonstiden. Hvis reaksjonstiddifferansen er den eneste forskjellen er det godt,
men det er kjent at lange hydrokarbonkjeder oppferer seg litt annerledes enn korte, som

modell-systemet.
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4 Eksperimentelt

De fleste reaksjonene ble ufert under nitrogenatmosfeare. Reaksjonskolber med EPA-derivater
ble pakket inn i aluminiumsfolie til enhver tid for a beskytte forbindelse mot lys. Ved lengre
oppbevaring av stoffet ble kolbene fylt med nitrogenatmosfare, pakket med parafilm og lagret

1 fryser.

EPA-EE ble gitt 1 gave fra Pronova Biopharma, Sandefjord, Norge. Alle andre reagenser ble

brukt som innkjept.

Tynnsjiktskromatografi ble utfert pa plater av typen Merck TLC Silica gel 60 F254, og

kaliumpermanganatlesning ble benyttet til fremkalling. Ved opprensning ble Silica gel 60
(0,040-0,063 mm) fra Merck benyttet til kolonnekromatografi.

NMR-spektre ble tatt opp pa et Bruker Ascend 400-instrument ved 25 °C, 400 MHz for 'H
NMR og 100 MHZ for *C NMR. Deuterert kloroform, CDCI3, ble benyttet som lgsemiddel

for alle praver.

IR-prover ble utfort pd Agilent Technologies, 5500 Series FTIR. ATR med diamantcelle.
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4.2 Syntese av 6-((3Z,6Z,92Z,122)-1-jodpentadeka-3,6,9,12-tetraen-1-
yhtetrahydro-2H-pyran-2-on (20)

Ca0H290,1
Mm: 428.12 g/mol
Utbytte: 89%

Fremgangsmate:

En lesning av EPA-EE (3) (10 g, 30 mmol) og LiOHxH,0 (6.3 g, 150 mmol) ble lost 1
EtOH/H,0 (1:1) (60 mL), ble satt til & reagere. H,O (90 mL) ble tilsatt for blandingen ble
nedkjoelt pa isbad, og kjelig 57% HI (20 mL) ble tilsatt lasningen. Dette ble etterfulgt av
tilsetning av mettet KHCO; til pH 8-9. I, (22.8 g, 90 mmol) ble lest i THF (70 mL), og ble
tilsatt drapevis ved hjelp av dryppetrakt. Lasningen ble satt til & reagere 1 48 t ved 0-4°C.
Reaksjonen ble stoppet ved tilsetting av mettet lasning av Na,S,03 (100 mL). NaCl ble tilsatt
til metning, og vannfasen ble ekstrahert med heksan (50 mL x 3). Det samlede ekstraktet ble
vasket med saltlake (50 mL x 3), for det ble terket (NaSO,4) og dampet inn for & gi en gul olje
av jodlaktonet 20 (11.6 g; 89 %).

Data:

'H-NMR (400 MHz, CDCL): 5 0.94 (t, J= 7.6 Hz, 3H), 1.93 (m, 6H), 2.44 (m, 1H), 2.59 (m,
1H), 2.81 (m, 8H), 3.91 (dt, J=2.81 og 10.76 Hz, 1H), 4.06 (m, 1H), 5.33 (m, 7H), 5.52 (m,
1H).

BC-NMR (100 MHz, CDCl;): § 14.3 (CH3), 18.2 (CH,), 20.5 (CH,), 25.8 (CH,), 28.0 (CH,),
29.5 (CH,), 30.9 (CH,), 34.4 (CH), 80.9 (CH), 126.9 (CH), 127.0 (CH), 127.4 (CH), 127.7
(CH), 128.6 (CH), 128.7 (CH), 131.3 (CH), 132.0 (CH), 170.4 (C=0).
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25



4.3 Syntese av (82,112,14Z,172)-5,6-dihydroksyeikosa-8,11,14,17-
tetraensyre (45)

HO OH O
OH

45
C20H3204
Mm: 336.23 g/mol
Utbytte: 93%

Fremgangsmate:

En lesning av jodlakton 20 (12.9 g) og 5% LiOHxH,0 (6.0 g) ble lest i MeOH-H,0 (19:1)
(120 mL), og reflukset i 5t 40min. H,O (120 mL) ble tilsatt og lesningen ble satt pa isbad, for
den ble surgjort med HCI til pH 4. Fast NaCl ble tilsatt til metning og produktet ble ekstrahert
med EtOAc (50 mL x 3). Den samlede organiske fasen ble vasket med saltlake (50 mL),
tarket (Na,SO4) og dampet inn for & gi dihydroksysyre 45 (9.41 g; 93%).

Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCL): § 0.94 (t, J= 7.6 Hz, 3H), 1.50-2.00 (m, 5H), 2.00-2.47 (m,
8H), 2.78 (m, 6H), 3.41 (m, 1H), 3.61 (m, 1H), 5.36 (m, SH).

3C-NMR (100 MHz, CDCly): § 14.2 (CH;), 18.3 (CH,), 20.5 (CHa), 24.1 (CHa), 25.5 (CHa),
25.5 (CH,), 25.7 (CHa), 29.5 (CHa), 30.7 (CHa), 72.8 (CH), 82.2 (CH), 124.7 (CH), 126.9
(CH), 127.7 (CH), 127.7 (CH), 127.8 (CH), 127.9 (CH), 128.5 (CH), 128.6 (CH), 172.1
(C=0).
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4.4 Syntese av metyl 4-(3-((2Z2,52,8Z,112)-tetradeka-2,5,8,11-tetraen-1-
yl)okiran-2-yl)butanat (46)

46
C20H3003
Mm: 318.22 g/mol
Utbytte: 89%

Fremgangsmate:

K>CO3 (12.0 g, 0.09 mol) ble tilsatt til en lgsning av jodlakton 20 (25.0 g, 0.06 mol) og
metanol (300 mL). Lesningen ble satt til & reagere 1 3 t ved romtemperatur, for vannfasen ble
ekstrahert med heksan. Det samlede ekstraktet ble vasket med saltlake, for det ble torket
(MgS04) og dampet inn for & gi epoksid 46 (17.2 g; 89%).

Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCLy): 5 0.94 (t, J= 7.6 Hz, 3H), 1.54 (m, 2H), 1.77 (m, 2H), 2.02 (m,
2H), 2.19 (m, 1H), 2.34 (m, 3H), 2.73-2.91 (m, 8H), 3.61 (s, 3H), 5.21-5.50 (m, 8H).

3C-NMR (100 MHz, CDCly): § 14.8 (CH;), 20.5 (CH,), 21.9 (CHa), 22.6 (CHa), 25.4 (CHy),
25.5 (CH,), 25.7 (CHa), 26.1 (CHa), 27.1 (CH), 51.4 (CH3), 56.0 (CH), 56.3 (CH), 126.9
(CH), 126.9 (CH), 127.6 (CH), 127.6 (CH), 128.4 (CH), 128.5 (CH), 130.4 (CH), 131.9 (CH),
173.4 (C=0).
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4.5 Syntese av (3Z,6Z,92,122)-1,1-dimetoksypentadeka-3,6,9,12-
tetraen (47)

47
C17H250,
Mm: 264.21 g/mol
Utbytte: 88%

Fremgangsmate:

Perjodsyre (13.7 g, 0.06 mol) ble tilsatt til en lesning av epoksid 46 (17.2 g, 0.05 mol) og
metanol (350 mL). Lesningen ble satt til & reagere 1 6 t, for H>O ble tilsatt. Deretter ble
vannfasen ekstrahert med heksan. Det samlede ekstraktet ble vasket med saltlake, for det ble

tarket (MgSQO4) og dampet inn for & gi en fargelos olje av acetalet 47 (15.9 g; 88%).
Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCL): § 0.94 (t, J= 7.5 Hz, 3H), 2.05 (qui, J= 7.21 Hz, 2H), 2.38 (m,
2H), 2.81 (m, 6H), 3.26-3.40 (m, 6H), 4.36 (m, 1H), 5.21-5.50 (m, SH).

BC-NMR (100 MHz, CDCL): § 14.2 (CH3), 20.5 (CH,), 25.4 (CH,), 25.5 (CHa), 25.7 (CH,),
30.9 (CH,), 52.8 (CH3), 52.8 (CH3), 104.0 (CH), 123.9 (CH), 126.9 (CH), 127.7 (CH), 127.8
(CH), 128.2 (CH), 128.5 (CH), 130.2 (CH), 131.9 (CH).
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CisHx0
Mm: 218.17 g/mol
Utbytte: <95%

Fremgangsmate:

a)

En lesning av 80% vandig eddiksyre (60 mL) ble tilsatt til lasning av acetalet 47 (5.0 g, 0.02
mol) og dioksan (50 mL) ved romtemperatur. Etter 1.5 t ble H,O tilsatt, og blandingen ble
ekstrahert med heksan. Det samlede ekstraktet ble ngytralisert med NaHCO3 og vasket med
saltlake, for det ble tarket (MgSQO4) og dampet inn for & gi en réolje av aldehyd 4 (3.58 g; <
95%).

b)

En losning av dihydroksysyre 45 (25.7 g) og 5% LiOHxH,O (4.5 g) ble last i MeOH-H,O
(19:1) (90 mL) ble plassert i et isbad og rerte 30min. HO (90 mL) ble tilsatt, etterfulgt av en
losning av mettet sitronsyre til pH 4. Fast NalO4 (7.5 g, 35 mmol) ble tilsatt i en porsjon, ble
satt til 4 reagere 1 1 t. Fast NaCl ble tilsatt til metning og produktet ble ekstrahert med heksan
(50 mL x 3). Den samlede organiske fasen ble vasket med saltlake (50 mL), terket (MgSQy,),
filtrert og dampet inn for & gi en rdolje av aldehyd 4 (13.44 g; 81%).
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Data:

'H-NMR (400 MHz, CDCL): 5 0.94 (t, J= 7.6 Hz, 3H), 2.05 (qui, J= 7.33 Hz, 2H), 2.80 (m,
8H), 3.20 (m, 2H), 5.31 (m, 6H), 5.55 (m, 1H), 5.66 (m, 1H).

BC-NMR (100 MHz, CDCL): § 14.2 (CH3), 20.5 (CH,), 25.5 (CH,), 25.6 (CHa), 25.9 (CH,),
40.4 (CH,), 118.6 (CH), 126.8 (CH), 127.0 (CH), 127.5 (CH), 128.6 (CH), 128.7 (CH), 132.0
(CH), 133.0 (CH), 199.2 (C=0).
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4.7 Syntese av (32,6Z,9Z,127)-pentadeka-2,6,9,12-tetraenal (48)

— ~20

48
CisHx0
Mm: 218.17 g/mol
Utbytte: 91%

Fremgangsmate:

En losning av aldehyd 4 (6.75 g) ble lost 1 Eter (125 mL) og DBU (1 mL). Den ble satt til &
reagere 1 30 min, for den organiske fasen ble vasket med H,O til pH 7. Deretter ble den
organiske fasen vasket med saltlake (50 mL x 2). Tilslutt ble den terket med Na,SO4 og
dampet inn for & gi det konjugerte aldehyd 48 (6.14 g; 91%).

Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCls): 6 0.94 (t, J= 7.6 Hz, 3H), 2.00 (qui, J= 7.45 Hz, 2H), 2.24 (q,
J=17.21 Hz, 2H), 2.36 (q, J= 6.95 Hz, 2H), 2.75 (q, J= 6.35 Hz, 4H), 5.31 (m, 6H), 6.01 (m,
1H), 6.77 (m, 1H), 9.43 (d, J=7.82 Hz, 1H).

BC.NMR (100 MHz, CDCls): 6 14.2 (CH3), 20.5 (CH»), 25.6 (CH,), 25.6 (CH»), 32.6 (CH>),

126.9 (CH), 127.5 (CH), 127.8 (CH), 128.7 (CH), 129.5 (CH), 132.1 (CH), 133.3 (CH), 157.7
(CH), 193.9 (C=0).
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4.8 Syntese av (3E,7Z,10Z,13Z)-1,1-dibromoheksadeka-1,3,7,10,13-
pentaen (50)

g

50
Ci6H22Br,
Mm: 372.01 g/mol
Utbytte: 60%

Fremgangsmate:

Kolben ble flammetorket for CBr4 (3.03 g) ble lost 1 vannfri DCM (25 mL) ved 0°C. Ved bruk
av dryppetrakt ble Ph;P (4.8 g) lest i DCM (15 mL). Det ble satt til 4 reagere 1 10 min, etter at
alt ble tilsatt. Aldehyd 48 (1.0 g) ble last i DCM (15 mL), og ble drépevis tilsatt. Ble satt til &
reagere over natten og temperaturen gikk mot romtemperatur. H,O (15 mL) ble tilsatt og
fasene ble skilt. Vannfasen ble ekstrahert med DCM (25 mL x 3) og den samlede organiske
fasen ble vasket med saltlake (25 mL), terket (Na,SO4), og dampet inn for & gi et rolje av
dibromid 50 (1.02 g; 60%).

Data:

'H-NMR (400 MHz, CDCL): 5 0.97 (t, J= 7.5 Hz, 3H), 2.06 (m, 2H), 2.38 (m, 2H), 2.17 (m,
4H), 2.78 (m, 5H), 5.26-5.51 (m, 7H), 6,24 (m, 1H).

13C-NMR (100 MHz, CDCL): § 14.2 (CHs), 20.5 (CH,), 25.5 (CH,), 25.6 (CHs), 26.3 (CH,),

32.9 (CH,), 75.8 (C), 109.0 (CH), 127.0 (CH), 127.8 (CH), 128.5 (CH), 128.5 (CH), 128.8
(CH), 128.8 (CH), 132.0 (CH), 145.8 (CH).
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51
CisH2z
Mm: 214.17 g/mol
Utbytte: 25%

Fremgangsmate:

a)

Dibromid 50 (1.02 g) leses 1 terr eter (20 mL) og kjeles pa terris/aceton-bad. n-BulLi (2.14
mL) tilsettes drdpevis. Det ble satt til 4 reagere 1 1 t ved -78°C, etterfulgt av rering ved
romtemperatur i 1 t. Ved 0°C stoppes reaksjonen ved tilsetting av H,O (10 mL). Fasene
skilles ved romtemperatur. Vannfasen ble ekstrahert med eter (25 mL x 3) og den samlede
organiske fasen ble tarket (MgSQO,), og dampet inn for & gi alkyn 51. Utbytte ble ikke

bestemt.

b)

LDA (3.5 mL) ble lost 1 terr THF (30 mL) ved -78°C. TMS-CH:N, (3,5 mL) ble tilsatt
drépevis. Etter 45 min ble aldehyd 48 (3.0 g) lest 1 THF (30 mL), og tilsatt drapevis til
losningen. Det ble satt til & reagere 1 1 t ved -78°C, for den gikk mot romtemperatur og ble
satt over natten for a reagere. Reaksjonen ble stoppet med NH4Cl. Vannfasen ble ekstrahert
med EtOAc og den samlede organiske fasen ble vasket med saltlasning og tarket (Na;SOy).
Det ble dampet inn for & gi alkyn 51 (0.43 g; 25%).
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Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCL): 5 0.97 (t, J= 7.5 Hz, 3H), 2.06 (m, 2H), 2.15 (m, 4H), 2.78 (m,
5H), 5.26-5.51 (m, 7H), 6,22 (m, 1H).

BC-NMR (100 MHz, CDCL): § 14.3 (CH3), 20.6 (CH,), 25.6 (CH,), 25.7 (CHa), 26.3 (CH,),
28.9 (CH,), 75.9 (C), 82.1 (C), 109.1 (CH), 127.0 (CH), 127.8 (CH), 128.3 (CH), 128.3 (CH),
128.5 (CH), 132.0 (CH), 145.8 (CH).
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4.10Syntese av (42,72,102,132)-1,1-dibromoheksadeka-1,4,7,10,13-
pentaen (49)

Br

Br

Ci6H22Br,
Mm: 372.01 g/mol
Utbytte: 36%

Fremgangsmate:

Kolben ble flammetorket for CBr4 (9.0 g, 27.1 mmol) ble lost i vannfri DCM (40 mL) ved
0°C. PhsP (14.4 g, 54.9 mmol) ble last i DCM (30 mL) tilsatt drapevis, ved hjelp av
dryppetrakt. Fargen gikk fra blank til gul. Det ble satt til 4 reagere 1 10 min. Aldehyd 4 (3.33
g, 15.3 mmol) ble lest 1 DMC (30 mL) ble tilsatt drépevis til blandingen. Blandingen ble satt
til & reagere over natten, og gikk mot romtemperatur. H,O (30 mL) ble tilsatt, og fasene ble
skilt. Vannfasen ble ekstrahert med DCM. Det samlede ekstraktet ble vasket med saltlake, for
det ble tarket (Na,SO4) og dampet inn for & gi dibromid 49 (2.07 g; 36%).

Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCL): 5 0.97 (t, J= 7.5 Hz, 3H), 2.07 (qui, J= 7.21 Hz, 2H), 2.84 (m,
8H), 5.23-5.52 (m, 8H), 6.35 (t, J= 7.1 Hz, 1H).

BC-NMR (100 MHz, CDCly): § 14.3 (CH;), 20.6 (CH,), 25.6 (CHa), 25.7 (CHa), 26.5 (CHa),
32.9 (CH,), 88.8 (C), 127.0 (CH), 127.5 (CH), 127.9 (CH), 128.5 (CH), 128.7 (CH), 128.8

(CH), 132.0 (CH), 136.9 (CH), 138.5 (CH).

Ry: 0.92 (100% DCM)
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4.11Syntese av (42,72,10Z,13Z2)-heksadeka-4,7,10,13-tetraen-1-yn (5)

=

CisH2

Mm: 214.17 g/mol
Utbytte: 75%

Fremgangsmate:

Dibromid 49 (1.88 g, 5.05 mmol) ble lgst 1 terr eter (50 mL) ved -78°C ved hjelp av terris-
acetonbad. Deretter ble n-BuLi (5.05 mL, 2.5 M, 2.5 eq) tilsatt drdpevis. Fargen gikk fra gul
til oransje. Det ble satt til & reagere 1 1 t for torris-acetonbadet ble fjernet, og lesningen gikk
mot romtemperatur. Ved romtemperatur ble satt til a reagere losningen 1 t for reaksjonen ble
stoppet med NH4Cl. Vannfasen ble ekstrahert med eter, for det ble torket (MgSO4) og dampet
inn for & gi alkyn § (0.81 g; 75%).

Data:

'H-NMR (400 MHz, CDCL): 5 0.97 (t, J= 7.5 Hz, 3H), 1.97 (s, 1H), 2.07 (qui, J= 7.6 Hz,
2H), 2.83 (m, 6H), 2.96 (m, 2H), 5.26-5.52 (m, SH).

3C-NMR (100 MHz, CDCly): § 14.3 (CH;), 16.8 (CH,), 20.5 (CH,), 25.5 (CHa), 25.6 (CHa),
29.7 (CHy), 68.1 (C), 82.5 (CH), 124.0 (CH), 126.9 (CH), 127.3 (CH), 127.7 (CH), 128.6

(CH), 128.8 (CH), 130.1 (CH), 132.0 (CH).

R¢: 0.33 (100% heksan)
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4.12Syntese av (7£,10Z£,13Z,16Z2)-1-klorononadeka-7,10,13,16-tetraen-
4-yn-2-ol (6)

Ci9H»7C10
Mm: 306.18 g/mol
Utbytte: 54%

Fremgangsmate:

Alkynet 5 (0.15 g, 0.69 mmol) ble lest 1 THF (10.0 mL), for n-BuLi (0.43 mL, 1.6 M, leq) ble
tilsatt drapevis ved -78°C. Fargen gikk fra lys gul til merk gul. Etter 1 t ble BF3-Et,O (0.091
mL, 1.06 eq) tilsatt drapevis, og lesningen ble satt til a reagere 1 20 min. Epiklorhydrin (0.07
L, 1.3 eq) ble lost i THF (2.0 mL) 1 egen flammetorket kolbe for det ble tilsatt drépevis til
losningen. Blandingen ble satt til & reagere 1 3 t for reaksjonen ble stoppet med NH4Cl.
Vannfasen ble ekstrahert med eter, for det ble torket (Na,SO4) og dampet inn for & gi
klorhydrinet 6 (0.10 g; 54%).

Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCl3): 6 0.97 (t, J= 7.5 Hz, 3H), 2.07 (qui, J= 7.0 Hz, 2H), 2.30 (d, J=
5.88 Hz, 1H), 2.45-2.58 (m, 2H), 2.83 (m, 6H), 2.95 (m, 2H), 3.61 (dd, /= 6,2 og 11,1 Hz,
1H), 3.70 (dd, /=4,5 og 11,1 Hz, 1H), 3.93 (m, 1H), 5.26-5.50 (m, 8H).

BC.NMR (100 MHz, CDCls): 6 14.2 (CH3), 17.1 (CH»), 20.5 (CH,), 24.7 (CH»), 25.5 (CH»),
25.5 (CHy), 25.6 (CH»), 48.3 (CH,), 69.9 (CH), 74.5 (C), 81.7 (C), 124.7 (CH), 126.9 (CH),

127.3 (CH), 127.7 (CH), 128.6 (CH), 128.7 (CH), 129.6 (CH), 132.1 (CH).

Ry: 0.33 (100% DCM)
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4.13 Forsgk pa syntese av tert-butyl(((7Z,10Z,13Z2,162)-1-
klorononadeka-7,10,13,16-tetraen-4-yn-2-yl)oksy)dimetylsilan (67)

C,sH4;C1OSi
Mm: 420.26 g/mol
Utbytte: -

Fremgangsmate:

a)

Klorhydrin 6 (0.1 g, 0.33 mmol) ble lest i DMF ved 0°C. Imidazole (0.07 g, 1.0 mmol, 3 eq)
ble tilsatt. Losningen ble satt til & reagere 1 30 min for TBDMSCI (0.1 g, 0.66 mmol, 2 eq) ble
tilsatt. Losningen ble satt til & reagere over natten, for reaksjonen ble stoppet med NH4Cl.

Vannfasen ble ekstrahert med eter, for det ble torket (Na,SO4) og dampet inn.

b)

Klorhydrin 6 (0.1 g, 0.33 mmol) ble lest 1 DCM ved -78°C. 2,6-Lutadine (0.07 g, 0.66 mmol,
2 eq) ble tilsatt. Lasningen ble satt til & reagere 1 30 min for TBDMSCI (0.1 g, 0.66 mmol, 2
eq) ble tilsatt. Losningen ble satt til & reagere over natten, for reaksjonen ble stoppet med

NH4CI. Vannfasen ble ekstrahert med eter, for det ble torket (Na,SO4) og dampet inn.
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54
C11H4CI1O
Mm: 202.11
Utbytte: 55%

Fremgangsmate:

a)

1-Oktyn 53 (0.330 g, 3 mmol) ble lgst i eter (15 mL), og ble satt til & reagere 1 10 min. Me-
MgCl (1 mL, 1 eq) ble tilsatt drépevis ved 0°C, lasningen ble melkete. Lasningen ble satt til &
reagere 1 t for epiklorhydrin (9 mmol) ble tilsatt drapevis. Deretter ble reaksjonen stoppet
med NH4Cl. Vannfasen ble ekstrahert med eter, for det ble terket (Na,SO4) og dampet inn for
a gi klorhydrinet 54 (0.092 g; 15%).

b)

1-Oktyn 53 (0.330 g, 3 mmol) ble lgst i THF (15 mL), for n-BuLi (1.2 mL, 2.5 M, 1 eq) ble
tilsatt drapevis ved -78°C. Fargen gikk fra lys gul til merk gul. Etter 10 min ble BF3-Et,O
(0.28 mL, 1,06 eq) tilsatt drapevis, og lesningen ble satt til a reagere 1 10 min. Epiklorhydrin
(0.71 mL, 3.0 eq) ble lost i THF (2 mL) 1 egen flammetorket kolbe for det ble tilsatt drépevis
til lesningen. Blandingen ble satt til 4 reagere 1 45 min for reaksjonen stoppes med NH4Cl.
Vannfasen ble ekstrahert med eter, for det ble torket (Na,SO4) og dampet inn for & gi
klorhydrinet 54 (0.1 g; 55%).

Data:
"H-NMR (400 MHz, CDCls): 6 0.88 (t, /= 6.9 Hz, 3H), 1.32 (m, 6H), 1.46 (qui, J= 7.3 Hz,

2H), 2.14 (m, 2H), 2.39 (m, 1H), 2.50 (m, 2H), 3.61 (dd, J= 6.0 og 11.0 Hz, 1H), 3.69 (dd, J=
4.6 og 11.0 Hz, 1H), 3.92 (m, 1H).
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BC-NMR (100 MHz, CDCL): § 14.0 (CH3), 18.7 (CH,), 22.5 (CH,), 24.7 (CH,), 28.5 (CH,),
28.5 (CH), 28.8 (CH,), 31.3 (CH,), 48.3 (CH,), 70.0 (CH), 74.3 (C), 83.9 (C).

IR: 3872, 2930, 2857, 1431, 1085 cm’.

Re: 0.32 (100% DCM)
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4.15Syntese av tert-butyl((1-kloroundeka-4-yn-2-yl)oksy)dimetylsilan
(59)

7
VAN
C7H33C10S1

Mm: 316.20 g/mol
Utbytte: 21%

Fremgangsmate:

Klorhydrin 54 (0.10 g, 0.49 mmol) ble last i DMF ved 0°C. Imidazole (0.20 g, 1.47 mmol, 3
eq) ble tilsatt. Lasningen ble satt til & reagere 1 30 min for TBDMSCI (0.15 g, 0.98 mmol, 2
eq) ble tilsatt. Losningen ble satt til & reagere over natten, for reaksjonen ble stoppet med
NH4CI. Vannfasen ble ekstrahert med eter, for det ble torket (Na,SO4) og dampet inn for & gi
klorhydrinet beskyttet 59 (0.035 g; 21%).

Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCl3): 6 0.10 (s, 6H), 0.88 (t, /= 2.8 Hz, 3H), 0.89 (s, 9H), 1.31 (m,
6H), 1.46 (qui, J= 7.2 Hz, 2H), 2.14 (m, 2H), 2.42 (m, 2H), 3.51 (dd, J= 5.7 og 11.0 Hz, 1H),
3.63 (dd, J/=4.7 og 11.0 Hz, 1H), 3.93 (m, 1H).

BC.NMR (100 MHz, CDCls): 6 -4.68 (CH3), -2.90 (CH3), 14.0 (CH3), 18.1 (CH,), 18.7
(CHy), 22.5 (CH»), 25.6 (CHs), 25.7 (CH3), 25.7 (CH3), 28.5 (CH,), 28.5 (CH»), 28.8 (CH,),

31.3 (C), 48.3 (CH,), 71.7 (CH), 75.6 (C), 82.7 (C).

Ry: 0.84 (100% DCM)



oklyn +epikiorhydrin prot 1

—
_—

-
S—
—

.

L
PR s o i o
R G I il T )
s s ‘ 2 topm]
1 .
Spekter 4.25 "H-NMR av beskyttet klorhydrin 59.
oklyn +epikiorhydrin prof 1
s e = @ cwoudsuar o
g |85 d Brosggses & &8
~ o © & GRLRRG0 RS S 58
g e r 2 SERRLRNSE I oY
L
I AR G H
. , ; : . : , . ‘ ‘
150 100 50 0 [ppm]

Spekter 4.26 >C-NMR av beskyttet klorhydrin 59.

50



4.16 Syntese av 2-(non-2-yn-1-yl)oksiran (60)

MO

60
Ci1iHi50
Mm: 166.14 g/mol
Utbytte: 97%

Fremgangsmate:

Klorhydrin 54 (0.230 g, 1.14 mmol) ble lest i eter ved 0°C. KO#-Bu ble tilsatt porsjonsvis til
losningen til alt startmateriale var omsatt. Fargen gikk fra blank til oransje. Deretter ble den
organiske fasen vasket med NaHCO:s, for det ble tarket (MgSO4) og dampet inn for & gi
epoksidet 60 (0.183 g; 97%).

Data:
"H-NMR (400 MHz, CDCls): 6 0.88 (t, /= 6.9 Hz, 3H), 1.31 (m, 6H), 1.47 (qui, J= 7.6 Hz,
2H), 2.14 (m, 2H), 2.42 (dqui, J= 2.6 og 17.2 Hz, 1H), 2.58 (dqui, J=2.2 og 17.2 Hz, 1H),

3.07 (m, 1H).

3C-NMR (100 MHz, CDCly): § 14.0 (CH;), 18.7 (CH,), 22.5 (CHa), 22.5 (CHa), 28.5 (CHa),
28.8 (CH,), 31.3 (CH,), 46.4 (CH,), 50.3 (CH), 73.9 (C), 82.8 (C).

IR: 2930, 2857, 1465, 967, 844 cm’".

R: 0.51 (100% DCM)
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Spekter 4.28 >C-NMR av epoksid 60.
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\/\/\/\(\CN
OH

Ci2Hi1oNO
Mm: 193.15 g/mol
Utbytte: 79%

Fremgangsmate:

a)
Epoksid 60 (0.23 g, 1.35 mmol) ble lgst i EtOH (6.0 mL). Etterfulgt av KCN (0.27 g, 4.15
mmol) som ble tilsatt i ett. Lasningen ble refluksert ved romtemperatur til alt startmateriale

var omsatt. Reaksjonen ble stoppet med NaHCOs3 og ekstrahert med DCM. Etterfulgt av
tarking MgSO4 og dampet inn for 1 gi en raolje av 3-hydroksynitril 61 (0.21 g; 79%).

b)

Epoksid 60 (0.370 g, 2.23 mmol) ble lest 1 aceton cyanohydrin (7.0 mL) og KCN (0.029 g,
0.44 mmol). Reaksjonen ble satt til 4 reagere over natten og rerte. Fargen gikk fra blank mot
red, for den endte opp merk brun. Legsningen ble tynnet ut med eter (70 mL). Vasket med
10% H,SO4, etterfulgt av mettet losning av NaHCOs3 og saltlesning. Tilslutt terket (Na;SOy)
for den ble dampet inn for & gi en rdolje av -hydroksynitril 61 (utbytte ble ikke bestemt).

Data:
"H-NMR (400 MHz, CDCls): 6 0.88 (t, /= 6.9 Hz, 3H), 1.31 (m, 6H), 1.47 (qui, J= 7.7 Hz,
2H), 2.14 (m, 2H), 2.16 (m, 2H), 2.44 (m, 1H), 2.51 (m, 2H) 2.61 (dd, J= 6.5 og 16.7 Hz, 1H),

2.66 (dd, J= 5.4 og 16.7 Hz, 1H), 4.66 (qui, J= 5.88 Hz, 1H).

3C-NMR (100 MHz, CDCly): § 14.0 (CH;), 18.7 (CH,), 22.5 (CH,), 24.7 (CHa), 27.0 (CHa),
28.6 (CHa), 28.8 (CHb), 31.3 (CHa), 66.4 (CH), 73.6 (C), 85.1 (C), 117.3 (C).



IR: 3439, 2930, 1465, 1381, 1191 cm’.

R¢: 0.17 (100% DCM)
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Spekter 4.30 >C-NMR av B-hydroksynitril 61.
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4.18 Syntese av 3-((tert-butyldimetylsilyl)oksy)dodeka-5-ynnitril (58)

Ci3H33NOSi
Mm: 307.23 g/mol
Utbytte: 64%

Fremgangsmate:

Imidazole (0.28 g, 4.17 mmol) lest 1 DMF ble tilsatt i ett til raoljen av B-hydroksynitril 61
(0.268 g, 1.39 mmol) ved 0°C. Deretter ble TBDMSICI (0.42 g, 2.77 mmol) tilsatt, og
reaksjonen ble satt til 4 reagere over natten og gikk mot romtemperatur. Reaksjonen ble
stoppet med NH4CI. Deretter ble vannfasen ekstrahert med eter, for det ble torket (Na,SO4) og
dampet inn for & gi beskyttet nitrilhydrinet -hydroksynitril 58 (0.271 g; 64%).

Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCl3): 6 0.10 (s, 3H), 0.13 (s, 3H), 0.88 (t, J/= 2.8 Hz, 3H), 0.89 (s,
9H), 1.31 (m, 6H), 1.46 (qui, J= 7.5 Hz, 2H), 2.14 (m, 2H), 2.36 (qt, J/= 2.4, 8.0 0og 16.6 Hz,
1H), 2.44 (dqui, J=2.4 og 16.6 Hz, 1H), 2.56 (dd, J= 6.6 og 16.5 Hz, 1H), 2.68 (dd, J/=4.16
og 16.5 Hz, 1H), 4.02 (m, 1H).

BC.NMR (100 MHz, CDCls): 6 -4.88 (CH3), -4.70 (CH3), 14.0 (CH3), 18.0 (CH,), 18.7
(CHy), 22.5 (CH»), 25.6 (CHs), 25.7 (CH3), 25.7 (CH3), 27.6 (CH>), 28.5 (CH»), 28.5 (CH,),
28.8 (CHy), 31.3 (C), 67.9 (CH), 75.7 (C), 83.8 (C), 117.7 (C).

IR: 2930, 2857, 1465, 1107, 839 cm™.

Ry: 0.67 (100% DCM)
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Spekter 4.31 'H-NMR av beskyttet nitrilhydrin 58.
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4.19 Syntese av 3-((tert-butyldimetylsilyl)oksy)dodeka-5-ynal (63)

O

Z

\/\/\/\(\/
(0]

\
Si—

/)v
63
C]gH340zSi
Mm: 310.23
Utbytte: 70%

Fremgangsmate:

Det beskyttede nitrilhydrinet 58 (0.271 g, 0.857 mmol) ble lost 1 heksan (8.0 mL) ved -78°C.
DIBAL-H (1.28 mL, 1 M, 1.5 eq) ble dripevis tilsatt. Etter 20 min ble Rochelle salt (5.0 mL)
tilsatt drapevis, og reaksjonen gikk fra -78°C til romtemperatur. Resultatet av en taket
suspensjon ble helt over en lesning av DCM (20 mL) og Rochelle salt (20 mL). Vannfasen
ekstrahert med DCM. Den samlede organiske fasen ble vasket med saltlake, tarket (MgSOy),
filtrert og dampet inn for & gi en rdolje av det beskyttede aldehydet 63 (0.191 g; 70%).

Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCly): § 0.05 (s, 3H), 0.08 (s, 3H), 0.85 (s, 9H), 0.87 (t, J= 6.88 Hz,
3H), 1.31 (m, 6H), 1.46 (qui, J= 7.7 Hz, 2H), 2.11 (m, 2H), 2.32 (qt, J=2.5, 7.8 og 16.4 Hz,
1H), 2.41 (dqui, J= 2.4 og 16.4 Hz, 1H), 2.60 (ddd, J=2.7, 7.1 og 15.9 Hz, 1H), 2.70 (ddd, J=
2.0,4.2 og 15.8 Hz, 1H), 4.28 (m, 1H), 9.8 (g, J= 2.0 Hz, 1H).

3C-NMR (100 MHz, CDCly): § -4.91 (CH;), -4.52 (CHs), 14.0 (CHs), 18.0 (CH,), 18.7
(CHa), 22.5 (CH,), 25.6 (CHs), 25.7 (CH), 25.7 (CHs), 28.1 (CHa), 28.5 (CHy), 28.8 (CHy),
31.3 (C), 50.4 (CH,), 67.5 (CH), 75.7 (C), 83.8 (C), 201.8 (C=0).

IR: 2930, 2857, 1728, 1252, 1102, 839 cm™.

Ry: 0.60 (100% DCM)
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Spekter 4.34 >C-NMR av beskyttet aldehyd 63.
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4.20 Syntese av 3-((tert-butyldimetylsilyl)oksy)dodeka-5-yn syre (62)

C18H3403Si
Mm: 326.23 g/mol
Utbytte: >95% (rdolje)

Fremgangsmate:

En losning av raoljen av beskyttede aldehyd 63 (0.19 g, 0.62 mmol) ble lest i1 tert-butanol (4.0
mL) og H,O (0.80 mL). Lesningen ble tilsatt til en lasning av sykloheksen (1.5 mL),
NaH,POy4 (85 mg, 0.71 mmol, 1.15 eq), NaClO, (0.16 g, 1.84 mmol, 3 eq) ved 0°C. Det ble
satt til 4 reagere 1 2 t. NaH,PO4 (30 mg, 0.25 mmol, 0.4 eq), NaClO, (0.61 g, 0.68 mmol, 1.1
eq) ble tilsatt ved 0°C. Det ble satt til & reagere 1 t ved romtemperatur, for det ble dekantert
over en lgsning av DCM/H,0 (3:1)(50 mL). Lesningen ble surgjort til pH 2 med 1 M HCI.
Vannfasen ekstrahert med DCM. Den samlede organiske fasen ble vasket med saltlake, torket

(NazS0s4), og dampet inn for & gi en rdolje av den beskyttede syren 62 (0.216 g; > 95%).

Data:

"H-NMR (400 MHz, CDCly): § 0.05 (s, 3H), 0.08 (s, 3H), 0.85 (s, 9H), 0.87 (t, J= 6.88 Hz,
3H), 1.31 (m, 6H), 1.46 (qui, J= 7.6 Hz, 2H), 2.12 (m, 2H), 2.32 (qt, J=2.5, 7.8 og 16.4 Hz,
1H), 2.41 (dqui, J= 2.4 og 16.4 Hz, 1H), 2.52 (dd, J= 7.9 og 15.2 Hz, 1H), 2.74 (dd, J=3.95
og 15.2 Hz, 1H), 4.21 (m, 1H).

3C-NMR (100 MHz, CDCly): § -5.06 (CH;), -4.65 (CHs), 14.0 (CHs), 17.9 (CHa), 18.7
(CHa), 22.5 (CH,), 25.6 (CHs), 25.7 (CH), 25.7 (CHs), 27.8 (CHa), 28.5 (CHa), 28.8 (CH,),

28.8 (CHa), 31.3 (C), 50.4 (CH,), 67.5 (CH), 75.7 (C), 83.8 (C), 201.8 (C=0).

IR: 3439, 2930, 2857, 1465, 1191 cm’.
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4.21 Forsek pa syntese av 3-((tert-butyldimetylsilyl)oksy)dodeka-5-en syre (64)

~S NN O O
\ .
/3;

64

C18H3603Si

Mm: 328.24 g/mol

Utbytte: -

Fremgangsmate:

En lesning av Ni-acetat (23.14 mg, 0.093 mmol, 0.14 eq) og EtOH (10 mL) ble det tilsatt
sakte en suspansjon av NaBHy (3.55 mg, 0.093 mmol, 0.14 eq) i EtOH (1 mL) ved 0°C. Etter
rering ved romtemperatur 1 15 min, ble etylendiamin (0.183 mmol, 0.276 eq) tilsatt. Etterfulgt
av beskyttede syre 62 (0.22 g, 0.66 mmol). Reaksjonen ble overvaket med TLC, og ble satt til
a reagere 1 2 t under Hy-atm. Fargen gikk fra svart mot lilla for den endte opp pa rosa.

Ble filtrert av en kort plugg med Celitt for kolonne.

61



OH
W
OH O

65
Ci2H2003
Mm: 212.14 g/mol
Utbytte: -

Fremgangsmate:

TBAF (3.53 mL, 3.53 mmol, 1.0 M, 5.0 eq ) lest i THF (6.0 mL) ble tilsatt til den TBS-
beskyttede syren 62 som var legst i THF (2.0 mL), ved 0°C. Reaksjonen ble satt til a reagere
over natten for den ble stoppet med fosfatbuffer (pH = 7.2, 5 mL). Saltlesning (10 mL) og
DCM (10 mL) ble tilsatt, og fasene ble separert. Den samlede organiske fasen ble torket
(Na,S04) og dampet inn. Det ble ikke observert startmateriale, biprodukt eller ensket produkt
1 spekteret som ble tatt opp.
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il



1

T

-
o
Q
c
o
§8: f 1252/9 89,973
c o
2
. ' 2857.8; 86,620 1728.2. 87.083
- 28578 86,
: 7778, 83,
8: uoz.o'aa.em 7’1
] 829.1; p1,980
7  2930.5: 81.474
8- I I I T
I T |l Ll I | I Al T T | T ) T |l 1 Ll T T T 1 T Ll Ll T ) T T T
3500 3000 2500 2000 1500 1000
Wavenumber (cm-1)

Spekter 0.5 IR av beskyttet aldehyd 63.

ance

]

Trans

9

8. '1 191.4; 95,908

T T L T T T T T — T 1 T 1T T T — 1 T T T 1 1 71 LI B | T
3500 3000 2500 2000 1500 1000
Wavenumber (cm-1)

Spekter 0.6 IR av beskyttet syre 62.

iii



HR-MS spekter

Single Mass Analysis
Tolerance = 10.0 PPM / DBE: min =-1.5, max = 50.0
Isotope cluster parameters: Separation = 1.0 Abundance = 1.0%

Monoisotopic Mass, Odd and Even Electren lons
18 formula(e) evaluated with 1 results within limits (up to 50 closest results for each mass)

AH PR 53 MW 202
DEAH2017031702 350 (7.055) Voitage El+
207.0126_ 3.04e3
it 205.1394
] 201.1077
% j 208.1214
1 ‘ : 205.1015 206.1442
i 201 0701;201-‘428 202.1119 1203.1576 1205.1743 | {
i 00074 || 2020808 203.0818 [ 2040522304-.‘292 e I 206.0748)2081831 | il
oL 2000171, 2001281 I} ) oaerrs [ 20O 20% il 2080788 |
200.00 201.00 202.00 203.00 204.00 205.00 206.00 207.00
Minimum: -1.5
Mascimum: 200.0 10.0 50.0
Mass Calc. Mass mDa PPM DBE Score Formula
202.1119 202.1124 -0.5 -2.7 2.0 1 c11 H19 © Cl

Spekter 0.7 HR-MS spekter av klorhydrin 54.

Single Mass Analysis
Tolerance = 10.0 PPM / DBE: min =-1.5, max = 50.0
Isotope cluster parameters: Separation = 1.0 Abundance = 1.0%

Monoisotopic Mass, Odd and Even Electron ions
9 formula(e) evaluated with 1 resuits within limits (up to 50 closest results for each mass)

AH PR A MW 166
DEAH2017031701 176 (3.556) Voitage El+

100 1 689886 180.98914.06e3
158.0859 [

ol 1159.0574
%1 157.0599 | S
177 167.14
| S I I st 173.0738
| | ; 161.9904 | | |
1 | Lo 1621181 | [icacre |
N I T S ‘ ‘ [16o0800 'TVO02 | 1780697 177 1068 1700006
- - - - - - - ; m/iz
156.0 158.0 160.0 162.0 164.0 166.0 168.0 170.0 172.0 174.0 176.0 178.0 180.0
Minimum: -1.5
Maximum: 200.0 10.0 50.0
Mass Calc. Mass mbDa PPM DBE Score Formula
166.1362 166.1358 0.4 2.6 3.0 1 Cll1 H18 O

Spekter 0.8 HR-MS spekter av epoksid 60.
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Single Mass Analysis
Tolerance = 10.0 PPM / DBE: min = -1.5, max = 50.0
Isotope matching not enabled

Monoisotopic Mass, Odd and Even Electron lons
20 formula(e) evaluated with 1 results within limits (up to 50 closest results for each mass)

pr 54 mw 193
DEAH2017041301 166 (3.346) Voltage Ei+
100~ 192.1397 8.50e3
192.1366
192.1342
%
193.1449
147!
189.1389 191.1879 L 19414 9
| Sk Al x> ™ e - m/z
188.0 190.0 192.0 194.0 196.0 198.0 200.0 202.0
Minimum: -1.5
Maximum: 200.0 10.0 50.0
Mass Calc. Mass mDa PPM DBE Formula
193.1449  193.1467 -1.8 -9.1 4.0 Cl2 H19 N O
Spekter 0.9 HR-MS spekter av B-hydroksynitril 61.
Single Mass Analysis
Tolerance = 10.0 PPM / DBE: min =-1.5, max = 50.0
Isotope cluster parameters: Separation = 1.0 Abundance = 1.0%
Monoisotopic Mass, Odd and Even Electron lons
51 formula(e) evaluated with 2 resuits within limits (up to 50 closest results for each mass)
pr 55 mw 316
DEAH2017041302 119 (2.394) Voltage Ei+
137
100+ 316.1980 3
316.9784
i
% ‘
316.1818 ; 318.9802
1 N 318.9707
:§1o.9835 312.?776 . 15.2568 | | asmense 1 319.2573321.2104322.1916 323.236% 323.9701 35,4 o703
uf i { | 1 . [l ) ) a | -
312.0 314.0 316.0 318.0 320.0 322.0 324.0
Minimum: -1.5
Maximum: 200.0 10.0 50.0
Mass Calc. Mass mDa PPM DBE Score Formula
316.1980  316.1989 -0.9 -2.9 2.0 2 €17 H33 0 Si cC1
316.1958 2.2 7.0 7.0 1 €21 H29 cCl

Spekter 0.10 HR-MS spekter av beskyttet nitilhydrin 58.



Single Mass Analysis

Tolerance = 10.0 PPM / DBE: min =-1.5, max = 50.0
Isotope cluster parameters: Separation = 1.0 Abundance = 1.0%

Monoisotopic Mass, Odd and Even Electron lons

26 formula(e) evaluated with 1 results within limits (up to 50 closest results for each mass)

pr 56 mw 310
DEAH2017041303 97 (1.951) Voltage El+
100+ 309.2336‘ 709
] \
| ;
1 |
i
]
¢
) 310.2349
" 311.2112
oﬁosjsss 305.1628 307.2184 g 3122491, 4 512 3150365 3192488
304.0 306.0 308.0 310.0 3120 314.0 316.0 318.0
Minimum: -1.5
Maximum: 200.0 10.0 50.0
Mass Calc. Mass mDa PPM DBE Score Formula
310.2349  310.2328 2.1 6.7 3.0 1 C18 H34 02 Si
Spekter 0.11 HR-MS spekter av beskyttet aldehyd 63.
Single Mass Analysis
Tolerance = 10.0 PPM / DBE: min =-1.5, max = 50.0
Isotope cluster parameters: Separation = 1.0 Abundance = 1.0%
Monoisotopic Mass, Odd and Even Electron lons
35 formula(e) evaluated with 1 results within limits (up to 50 closest results for each mass)
pr 57 mw 326
DEAH2017041304 167 (3.360) Voltage El+
100 268.1746 483
1 |
268.1632
%1 | 326.2301
poaiese 266.2134 - 310'15333191 2039 327.2273
50.1815 : L( 3082257 | C'" 2066 | >
5 l : VL 7701740 agp1516 2021856 & . ( e
T T T 1 T T T T T Y 1 T
260.0 270.0 280.0 290.0 300.0 310.0 320.0 330.0
Minimum: -1.5
Maximum: 200.0 10.0 50.0
Mass Calc. Mass mDa PPM DBE Score Formula
326.2301  326.2277 2.4 7.3 3.0 i Cc18 H34 03 si

Spekter 0.12 HR-MS spekter av beskyttet syre 62.

vi



B U Norges miljg- og biovitenskapelig universitet Postboks 5003
r J Noregs miljg- og biovitskapelege universitet NO-1432 As
Norwegian University of Life Sciences Norway




