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Tafel13. R e a  k t i onsge B c hw i nd i g ke i t vo n Ch 1 o r  - d i ph e ny 1 -me t h  an  in 
Wasser + Dioxan 

~ 

Minuten 
.~ ~ _____ 

0.4495 g Substanz 
20.0g Wasser 
30.0g Dioxttn 
C'hlorid: 0.0448 molar 
Waaser: 22.5 molar 
Verhaltnis: 1 : 501 
40 Gew.-% Wasser 
5 ccm: 5.09 g 
t = 25O 

2 
3 

1 5.5 

8.5 

I 10.5 
I (ber.) 

1 9.5 

. k (im Mittel) - 0.10 

ccm 0.1 nKOH 

0.42 
0.60 
0.83 
1.02 
1.17 
1.22 
1.29 
1.39 
1.49 
2.24 

. .- 

k 

0.104 
0.102 
0.114 
0.106 
0.105 
0.100 
0.101 
0.104 

Tafel 14. R e tt k t  i on sg e B c h wind i g k e i t v on C hl o r a m e i s ens a ur e ii t h y 1 es te r  
in Wasser 

I 
0.829 g Substanz 
200 ccm Waaser 
Chlorid : 0.038 molar 
t = 250 

Minuten 

25 
29 
32 
39 
42 
48 
51 
.5 6 
57 
68 

100 
146 
203 

m (gef.) 

ccm 1 0.1 II AgNO, 

0.93 
1.07 
1.15 
1.38 
1.48 
1.60 

1 1.70 
I 1.80 
I 1.92 

2.12 
2.70 
3.08 

k 

0.0125 
0.0114 
0.0142 
0.0126 
0.0116 
0.0120 
0.0116 
0.0132 
0.0125 
0.0128 
0.0114 
0.0123 

k (im Mittel) = 0.012 
. . 

6. Wilhelm Treibs: Uber den Santalcampher und verwandte Verbin- 
dnngen &us Sandelholzolen 

[Bus dem wissenschaftlichen Lboratorium Prof. Dr. W. Treibs, Miltitz] 
(Eingegangen am 1. Juli 1950) 

Die Nachliiufe der australischen, nicht aber der indischen Sandel- 
holzole enthalten Glykole und Oxy-oxido-Derivate der Sesquiterpen- 
gruppe. Der altbekannte kristallisierte Santalcampher des siidaustra- 
lischen Sandelholzols ist ein bicyclischer Oxido-sesquiterpenalkohol 
mit langerer Seitenkette, also von ahnlichem Bau wie das @-Santalol. 

Die weit uberwiegenden Hauptbestandteile der indischen Sandelholzole von 
Santalum album und verwandten Santalum-Arten') sind zwei primiire Ses- 
quiterpenalkohole : ein tricyclischer, das u-Santalol, und ein bicyclischer, das 

l) Gifdemeieter u. Hoffmann, Die Atherischen ole (3. Aufl. 1929), Bd. I, S. 491, 
Bd. IT. S. 501-527.1 
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(3-Santalol. Diesem Alkohol schrieben A. E. Bradf ie ld ,  A. R. Penfo ld  und 
J. L. Simonsen2) die Konstitution Ia, L. Ruz icka  und G. Thomann3) da- 
gegen die Formel I b  zu. 

_ ~ _ _ .  

I a. l b .  

DaB die Fusanole4) des westaustralischen Sandelholkols von Fusanus spic- 
catus mit diesen beiden Santalolen identisch sind, ist wahrscheinlich, aber nicht 
endgultig geklgrt. 

Aus siidaustralischem Sandelhol&tjI von Santalum Preissianum scheidet sich 
der feste S an t a lcampher5)  (11), CI6HaO,, aus, dessen Iange Prismen bei 104 
bis 105O schmelzen. Nach A. Berkenhe im3  liegt ein Alkohol vor, der als kri- 
stallisiertes Chlorid, als Essigsaureester und als fliissiger Methylather charakte- 
risiert wurde. Die chemische Funktion des zweiten Sauerstoffatoms und der 
Sattigungsgrad des Santalcamphers sind noch unbekannt. Be rkenhe ims  
Angabe, da13 der Permanganatabbau zu einer Paraffincarbonsaure C,H,O, 
fiihrt, ist unwahrscheinlich, weil dann die drei bis vier insgesarnt vorhandenen 
Ringe und Doppelbindungen in dem restlichen Molekiilteil von nur acht Koh- 
lenstoffatomen enthalten sein miifiten. 

Der Santalcampher (11) destilliert bei Atmospharendruck ohne jede Zer- 
setzung. Die von Be rkenheim6) festgestellte Alkoholgruppe konnte durch 
die Zerewi t inof f -Bes t imung bestatigt werden. Die Oxygruppe lal3t sich 
weder durch heiBe 100-proz. Ameisensiiure noch durch heiBe verdiinnte Schwe- 
felsiiure abspalten, was gegen ihren tertiiiren Charakter spricht. Die chemische 
Funktion des zweiten Sauerstoffatoms war durch keinerlei Abwandlungen,' 
wie Carbonyltitration mit Hydroxylamin, feststellbar. Zweifellos liegt also eine 
Oxydgruppe  vor. Charakteristische Reaktionen auf Epoxyde (a-Oxyde), 
Z. B. die Hydratisierung mittels verdiinnter Schwefelsiiure zu einem a-Glykol, 
oder die Bildung eines Niederschlages beim Erhitzen mit wal3riger Magnesium- 
chloridlosung, verliefen negativ. Das zweite Sauerstoffatom mu8 demnach als 
Ringglied in einenFiinf- oder Sechsringeingebaut sein. Eine Doppe lb indung  
wurde durch Bromtitration festgestellt. Demnach ist der Santalcampher ein 
b i  c y cl i s c he  r , e i  n f a c  h - u n ge s t t i  g t e r 0 xi d o a1 k o h 01 mit primarer oder 
sekundiirer Oxygruppe. 

Bei der Selendehydrierung entstahd zwar Selenwasserstoff, doch konnten 
bisher keine aromatischen Verbindungen als Pikrate isoliert werden. Das 
Vorhrtndensein der Doppelbindung wurde durch die katalytische Hydrierung 

*) Journ. ohem. SOC. London 1936,309. 
9 Qildemeigter u. Hoffmann, Die atherischen Ole (3. Aufl. 1929), Bd. I, S. 495, 

5) Qildemeister u. Hoffmenn, Die bitherischen Ole (3. Aufl. 1929), Bd. I, S. 495; 

3, Helv. chim. Acta 18,355 [19351. 

Bd. 11, S. 521; E. Swallow, Joum. h e r .  Pharm. SOC. 18, 684r19291. 

Schimmels Ber. April 1891, 49, Okt. 1801, 34. 6, C. 1893 I, 986. 
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des Santalcainphers (11) zum krist allisierten D i h y d ro - s a n  t a1 c a m p  h e  r 
C,,HB02 bestatigt. Bei aufeinanderfolgender Behandlung des Hydrierungs- 
produktes zuniichst mit Salzsiiure, dann mit alkoholischer Lauge, trat unter 
Sprengung des Oxydringes Isomerisierung zu einer Ke toverbindungein,  die 
bisher nicht naher untersucht wurde. 

Die Ozonbehandlung des Santalcamphers (11) fuhrte zu Formaldehyd und 
einer kristallisierten Verbindung der Formel C,,H,,O, (111). Die Doppelbin- 
dung ist also im Ausgangskorper (11) in Form einer Methylengruppe vorhanden. 
Da das Oxydationsprcdukt I11 mit Natriumhypobromit kein Chloroform er- 
gab, liegt keine Metho-athenyl-Seitenkette vor. Wahrend Santalcampher (11) 
und sein Dihydroprodukt C,,Hr02 vollig laugebestandig sind, loste sich daa 
Ozonisationsprodukt I11 ziemlich schnell in heiaen Laugen zu einer zahen Mo- 
nocarbonsau re. Als nachstliegende Erkliirung fur dieses unterschiedliche 
Verhalten drangte sich die Vermutung auf, daI3 ein Kohlenstoffatom des San- 
talcamphers dpr Methylen-Seitenkette ansteht und gleichzeitig eine Haftstelle 
des oxydischen Bruckensauerstoffs bildet, so da13 also die Ozonisierung unter 
Abspaltung der Methylengruppe zu einem Lacton fuhrt. Bei der Veresterung 
der Monocarbonskure mit heiBem schwefelsaurehaltigem Methanol wurde ein 
K e  to  - mo no c a rbo n s a u re - me t h yle s t e r C,,H,O, (IV) erhalten. Die zweite 
Haftstelle des oxydischen Bruckensauerstoffs mu13 also der Oxygruppe des 
Santalcamphers benachbart sein. Nur unter dieser Voraussetzung kann aus 
beiden Hydroxylen durch Wasserabspaltung eine Ketogruppe entstehen. Bei 
Behandlung des kristallisierten Oz,onisationsproduktes I11 mit warmer Na- 
triumhypobromit-Losung trat gleichzeitig mit der Hydrolyse Oxydation einer 
Oxygruppe zur Ketogruppe ein. Bej der Veresterung der entstandenen Siiure 
mit schwefelsaurehaltigem Methanol wurde der Methylester einer Oxy-ke to -  
monocarbonskure C,,H,O, (V) erhalten. . 

-OH -OH 

C: CH, 

11. 111. 

1 Jlineral- siiuren L N ~ O B ~  

VI . V. IV. 

Als der Santalcampher liingere Zeit mit heiBen Mineralsiiuren behandelt 
wurde, entstand neben anderen Reaktionsprodukten unter Sprengung der 
Oxydbriicke ein isomeres festes D ike ton  C15H,0, (VI), das gegen Permanga- 
nat recht bestiindig wax und durch ein schih kristalliaiertes Dioxim charak- 
terisiert werden konnte. Die beschriebenen Abwtandlungen werden durch vor- 
stehende Formelreihe wiedergegeben. 

Chemiscbe Berichte Jahrg. 84. 4 
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Chromsaure fiihrte sowohl Santalcampher (11) wie auch seinDihydroprodukt 
schnell in Monocarbonsauren uber. Bei sehr starker Permanganatbehandlung 
wurde - unter Hydroxglierung eines tertikiren Kohlenstoffatoms - eine Mono- 
carbonsaure C,,-H,,,O, erhalten, in der das bicyclische System noch intakt ist. 
Die konstitutionelle Aufklarung dieses bicyclischen Systems scheiterte leider 
bisher an der geringen Menge von Santalcampher (nur 40 g), die fur die gesamte 
Untersuchung zur Verfiigung stand. 

Jedenfalls diirfte durch die bisherigen Ergebnisse festgestellt sein, daB im 
Santalcampher genau so wie im f3-Santalol ein bicyclisches System mit liingerer 
Seitenkette vorliegt. Dadurch wird zugleich wahrscheinlich gemacht, daB zwi- 
schen beiden Verbindungen auBer strukturellen auch biogenetische Zusammen- 
hange bestehen. Vber den chemischen Bau des Santalcamphers konnen vor- 
liiufig nur Vermutungen geauBert werden. Die einfachste Darstellung der Sei- 
tenkette wiirde auf Grund der obigen Abwandlungen durch die Struktur VIa 
wiedergegeben, doch vermag auch eine Formulierung VIb, die auf der Kon- 
stitutionsformel Ia  des f3-Santalols von Bradf ie ld ,  Penfo ld  und Simonsen  
fuBt, die meisten Reaktionen des Santalcamphers zu erklaren. 

- /  
I 1  

VI a. VI b. 

Zur orientierenden Priifung etwaiger Beziehungen zwischen den Santelolen 
und sauerstoffreicheren Sesquiterpen-Derivaten der verschiedenen Sandelholz- 
ole wurden die hochstsiedenden Nachlaufe fraktioniert. Wiihrend Sandelholzole 
aus Indien, Tahiti und Thursday Island hierbei keine definierten Derivate er- 
gaben, sondern nur Verharzungsprodukte hinterlieBen, konnten aus dem west- 
australischen Sandelholzol von Santalum spiccatum iiber die Phthalestersauren 
zwei definierte Verbindungen herausgearbeitet werden : 1. Ein sehr zah’viscoses 
Glykol  C15H2602, das mit Bleitetraacetat nicht reagierte, also liein cc-Glykol 
war, und 2. als Ester ein fliissiges Oxy-oxyd C15H,0, von der Bruttoformel 
des Santalcamphers, das aber durch Animpfen mit diesem nicht zur Kristalli- 
sation gebracht werden konnte, und vielleicht‘ein Stereoisomeres des Santal- 
camphers ist. Die folgende Zusammenstellung gibt die Konstant,en dieser beiden 
Verbindungen wieder : 

Sdp., dy %B 1 g  

Glykol C,,HZ,O~ 206-2100 1.0167 -4025 1.51790 
Oxy-oxyd CI,H,,O, 200-2100 1.0561 -500 1.51466 

Der Firma Variochem Schimmel danke ich fur materielle und substanzielle Unter- 
stutzung. Die Mikroanalysen wurden teils von Dr. Kautz in Freiburflreisg., teils von 
R. Martin in der mikrochemischen Abteilung des chemischen Laboratoriums der Univer- 
sitit Leipzig ausgefiihrt. 

Beschreibung der Versuche 
Sant alcampher (11) 

Der BUS den iiber 1908 (5 Tom) siedenden Nachliiufen des sudaustrslischen Smdelbolz- 
01s fest abgeschiedene Santalcampher kristctllisierte &us heiBer Methanollosung in centi- 
meterlangen Prismen, die bei 104-1050 schmolzen. Er siedete bei Atmospharendruck 
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unzersetzt, gab keine Carbonyl-Reaktionen und war gegen beii3e Laugen und giedende 
Ameiaensiiure bestandig. Er verbrauchte in Chloroformlosung 2.12 Atome Brom je Mol. 
Von Oxydationsmitteln wurde er sehr leicht angegriffen. 

C,,H240, (236.4) Ber. C 76.19 H 10.23 
Gef. C 76.03 H 10.28 akt. H 0.97 (Zerewitinoff). 

Dihydro-santalcampher 
11.8 g (1/20 Mol) Santalcampher (11) nahmen in 50 ccm Aceton i. G ~ w .  von 3 g 5-proz. 

Palladium-Bariumgulfat-Katalpator in 3 Stdn. 1250 ccm Waserstoff auf, also 2 Atome je 
Mol. Der erstarrte Acetonriickstand schied sich aus heiBer Methanollosung in groBen, trep- 
penformig angeordneten Platten vom Schmp. 84-85O ab. 

C,,H,,O, (238.4) Ber. C! 75.58 H 10.99 
Gef. C 75.65 H 11.08 akt. H 0.98 (ZerewitinoEf). 

5 g Dihydro-santalcampher wurden in trockener Atherlosung mit gasformiger 
Salzsiiure gesiittigt. Der Atherruckstand wurde mit iiberschiiss. methanol. h u g e  2 Stdn. 
erhitzt. Das neutrale Reaktionsprodukt destillierte von 135 bis 1440 (6 Torr); dp 1.092, 
a$ +17O10’, nB 1.48764. 

C,,H,,O, (238.4) Ber. C 75.58 H 10.99 
Gef. C 75.72 H 10.83 CO 0.92 (Carbonyltitration). 

Ozonisierung des Santalcamphers (11) 
10 g Santa lcampher  wurden in 50 ccm Eisessig bei Oo so lange mit Ozon behandelt, 

bis das Reaktionaprodukt gegen Bromlosung und Tetranitromethan indifferent war. Bei 
der Zersetaung des Ozonids mit Wasgerdampf rochen die erstenhteile des Destillats stark 
nach Formaldehyd und gaben mit Dimedon 2.4 g Kondenaationgprodukt vom Schmelz- 
punkt 1900 (Misch-Schmp. mit Kontrollpraparat). Im Destillat schieden sich keine 
oligen Anteile ab. Der etwas zZhe Riichtand der Wasserdampfdestillation erstarrte und 
wurde am Eiseasiglogung durch tropfenweisen Zusat.5 von Wasser in rechteckigen Flatten 
vom Schmp. 84-850 (111) ausgeschieden. 

C14Hz,0, (238.3) Ber. C 70.55 H 9.30 
Gef. C 70.67 H 9.14 Aquiv.-Gew. 237 (Verseifung). 

Alkaligche Hydrolyse des Ozonisierunggproduktes 111: D ~ s  in kalter wiil3r. 
h u g e  unlosliche Ozonisierungaprodukt loste sich in heiBer h u g e  ziemlich schnell auf. Die 
freie Monocarbonsiiure war aehr zah. Sie (3 g) wurde durch 3 tiigig. Stehenlassen mit 
einem Gemisch aus 30 ccm Methanol und 2 g konz. Schwefelsaure bei Zimmertemperatur 
verestert. Der Methylester IV siedete bei 157-165O (7 Torr); dy  1.0764, afj +11°15’, 
n8 1.49505. 

C,,H,O, (252.3) Ber. C71.39 H9.59 
Gef. C 71.61 H 9.68 Aquiv.-Gew. 248.1 (Verseifung) 

Aquiv.- Gew. 250.1 (Carbonyltitration). 
Oxydierende alkaligche Hydrolyse dea Ozonisierungsproduktes 111: 3 g 

der kristallisierten Verbindung 111 d e n  mit einer wiiDr. Natriumhypobromit-Lasung 
erwamt, wobei sie langsam in Liisung gingen, ohne daB Bromoformgeruch auftrat. Die 
iiuSemt ziihe Oxy-keto-monocarbonsiiure V der Reaktion wurde bei Zimmertem- 

-peratur 3 Tage in Methanollijsung b. Ggw. von 3-proz. SalzaEure verestert. Der etwas ziihe 
Methylester siedete bei 164-172O (7 Torr). 

Ber. C 67.10 H 8.90 
Gef. C’67.48 H 8.67 Aquiv.-Gew. 278.2 (Zerewitinoff) 

C&H2404 (268.0) 

Aquiv.- Gew. 281.3 (Carbonyltitration). 

Isomerisierung des Santalcamphers (11) zum Dike ton  VI 
3 g Santalcampher (11) wurden 24 Stdn. mit M) ocmhhylalkohol, der 5:; Schwefel- 

siiure enthielt, unter RiickfluB gekocht. Dw ziihe Reaktionaprodukt wurde in Aceton- 
losung mit festem, feingepulvertem Kaliumpemanganat behandelt und vom ausgeschiede- 



52 T r e i b s ,  Le ichbenr ing:  fiber die [Jahrg. 54 

nen Mangandioxyd abgesaugt. Der neutrale Acetonruckstand erstarrte und schied sich aus 
heiDer waaserhaltiger Methanollostmg in Nadelchen vom Schmp. 88-89.5O ab, die sich in 
heiBer Lauge nicht losten. 

C,,H,,O, (236.4) Ber. C: 76.19 H 10.23 

Dag D i o x i m kristallisierte aus Methanol in schimmernden schwer loslichen Bliittchen 
Gef. C 75.96 H 10.31 &quiv.-Gew. 112.3 (Cerbonyltitratiob). 

vom Schmp. 155-1560. 
C15H,60PN, (266.4) Ber. N 10.52 Gef. N 10.32. 

Permanganatoxydation des Santa lcamphers  (11) 
*5 g Santa lcampher  (11) wurden in 200 ccm Aceton ahteilweise unter Kiihlung und 

Ruhren mit 25 g feingepulvertem Kaliumpermanganat versetzt, wonach auch nach liinge- 
rem Stehen keine Entfiirbung mehr eintrat. Nach Absaugen des Mangandioxyds wurde 
kein neutraler Acetonriickstand mehr erhalten. Die Salze wurden aus dem Mangandioxyd 
mit heiBem Wasser ausgezoger). Das gelbe Sliuregemisch wurde iiber die Silbersalze mittels 
Methyljodids in absol. iither. Usung in die Methylester verwandelt, die bei 146-1550 
(8 Torr) siedeten; d$ 1.0988, C L ~  +14?20', ng 1.47829. 

C,,H&, (198.2) Ber. C 66.70 H 9.10 
Gef. C 66.18 H 8.84 Aquiv.-Gew. 189.5 (Verrceifung). 

7. Wi lhe lm Treibs und Gert Leichllenring: Uber die Ausweitung 
der Reformatzki- Synthese*) 

[Aus dem Chemischen Laboratorium der Universitiit Leipzig] 
(Eingegangen am 1. Juli 1950) 

Die Reformatzki-Synthese wurde auf mono- und dihalogen- 
substituierte Dicarbonsiiureester augedehnt, wobei Di-, Tri- und 
Tetrrtcarbonsiiuren synthetisch gewonnen werden konnten. 

Die Einwirkung von Hdogensiiureestern auf Ketone und Aldehyde in Ge- 
genwart von Zink fiihrt nach S. Reformatzki') zu Oxysiiuren und verlauft 
nach Art der metallorganischen Synthesen. Die einzelnen Zwischenstufen der 
Umsetzung wurden von G. Dain2) isoliert. Als Habgenkomponenten wurden 
meist Ester von in a-Stellung bromiertea Monocarbonsauren, z. B. a-&om- 
essigsiiu re, -propionsau re, -butte rsiiu re u nd -vale riansau re ve rwand t . 

Falls sich die gleiche Umsetzung mit den Estern von in &-Stellung mopo- 
und disubstituierten Dicarbonsiiuren ermoglichen lafit, gelangt man zu mono- 
und disubstituierten Dicarbonsiiuren, die physiologisch und chemisch interes- 
sant sind. Adipinsiiure wurde von K. Ingold3) in mono- und dihalogenierte 
Ester, Azelainsaure von J. F. Tho  rpe4) in x-Brom-azelainsaure-iithylester und 
von J. v. B r a u n  und W. Munch5) in a.a'-Dibrom-azelainsiiure-iithylester 
ubergefiihrt, die uns als Halogenkomponenten der erweiterten Refo rma tzk i -  
Reaktion dienten. Statt der hhylester gelangten jedoch die in der Gteratur 
noch nicht erwahnten Methylester zur Anwendung. Wie orientierende Ver- 

*) G. LeichSenring, Diplomarbeit, Universitiit Leipzig 1950. 
1) Journ. NSS. chem. Ges. 22, 44 [l890]. 
7 Journ. chem. SOC. London 119,951 [1921]. 
4, Journ. chem. SOC. London 123,2480 [1923]. 

2, Journ. mas. chem. Ges. '28, 593 [1896]. 

5) B. 59, 1946 [1926]. 




