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HANS DETLEF SCHROEDER, WILHELM BENCZE, OTTO HALPERN 
und HANS SCHMID 

Struktur der Visnagane; Synthese von (*)-h.ans-Samidin 

Aus dem Chemischen Institut der Universitiit Ziirich 
(Eingegangen am 4. Juni 1959) 

Herrn Prof. Dr. Dr. h. c. S t e f a n  Goldschmidt  zum 70. Geburtstaggewidmer 

Es wird ilber die Abbauversuche berichtet, die zur Aufstellung der Struktur- und 
wahrscheinlichen Stereoformeln der Visnagane (+)-Samidin und ($)-Visnadin 
aus Ammi visnugu L. fllhrten. Ferner wird der autoxydative Abbau des Ke- 
tons XIV untersucht und eine Synthese von (&)-truns-Samidin beschrieben. 

Die Samen von Ammi visnagu L. enthalten auBer mehreren Chromonenl) ein koronardila- 
torisch wirksames Prinzip, das sog. Visnagan2-3.4). das sich, wie E. SMITH, N. HOSANSKY und 
W. G. BYWATERS) gezeigt haben, durch sorgfiiltige Chromatographie an Silicagel in mehrere 
Komponenten zerlegen IaBt, von denen Samidin (C2IH2207), Dihydrosamidin (C~1H2407) 
und Visnadin (C21H2407) die wichtigsten sind. Die drei vasodilatorisch aktiven Substanzen 
stellen Diester ein und desselben C14-DioIs dar; eine Hydroxylgruppe ist stets mit Essigsiiure. 
die andere mit Seneciosiiure, Isovalerianslure bzw. a-Methyl-buttersaure verestert. Mit 
alkoholischer Lauge geben die drei Stoffe neben den e r w h t e n  Fettsiiuren dieselbe Mono- 
hydroxylverbindung, in welcher eine der in den Visnaganen vorkommenden Acyloxygruppen 
verseift und die andere durch eine aus dem zu Verseifung verwendeten Alkohol stammende 
Alkoxygruppe ersetzt ist. Letztere Verbindungen sind offensichtlich identisch mit den sog. 
,,Alkylkhellactonen" C14H1304-R (R = CH3; C2HS), die schon frtiher von E. SPXTH, W. 
GRUBER und 0. MATZKE~) bei der Behandlung eines rohen Xtherextraktes aus Ammi visnugu 
mit methyl- bzw. athylalkoholischer Kalilauge erhalten worden sind. Die amerikanischen 
Autorens) haben den Visnaganen und Alkylkhellactonen die Formeln A bzw. B zugeschrieben. 

0 
A B 

Samidin: R = -CO.CH:C(CH3)2 R -  CH3; C2Hs 

Visnadin: R = -CO.CH(CH3).CH2-CH3 
Dihydrosamidin: R = -CO. CHz.CH(CH& 

1) Vgl. Fortschritte der Chemie organischer Naturstoffe, herausgegeben von L. ZECH- 
MEISTER, Band 11, 124, Springer Verlag, Wien 1954; sowie G. SEITZ, Arch. Pharmaz. Ber. 
dtsch. pharmaz. Ges. 287, 79 [1954]; W. BENCZE, J. EISENBEISS und H. SCHMID, Helv. chim. 
Acta 39, 923 [195q. 

3) C. J. CAVALLITO und H. E. ROCKWELL. J. org. Chemistry 15, 820 (19501. 
4) E. SMITH, L. A. Puccr und W. G. BYWATER, Science [Washington] 115, 520 [1952]. 
5 )  Abstr. of the Medicinal Division, 24N, 126th Meeting of the American Chemical 

6) Canad. J. Chem. 31, 715 [1953]. 

2) K. SAMAAN, Quart. J. Pharmac. Pharmacol. 4, 14 [1931]. 

Society, New York, N. Y. September 1954. 
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In einer vorlBufigen Mitteilung haben wir gezeigt7.8), da0 die Formeln A und B unrichtig 
und durch I, I1 resp. V, IX zu ersetzen sind. Splter haben Srmm. HOSANSKY, BYWATER und 
VAN TAMELEN diese Formeln iibernommen und erganzt 9.10). 

Im folgenden berichten wir Uber die mit der Strukturaufklarung der Visnagane 
zusammenhhgenden Experimente; fernerhin wird die Synthese von (&)-warn- 
Samidin beschrieben. 

Samidin (I), C21H22O7, Schmp. 138 - 139", und Visnadin (II), C21H2407, Schmp. 
85 -88", zeigen - wie Athamantinll) - ein typisches Umbelliferon-methylather-UV- 
Spektrum mit ha, = 322mp (log E = 3.15). Samidin (I) zeigt im IR (CQ) Banden 
bei 1757 - 1744/cm (Carbonyl der Estergmppe und des a-Pyronringes), 1656/cm (Pyron- 
doppelbindung), 161 3/cm (Aromatenbande) und 835/cm (1.2.3.4-tetrasubst. Benzol- 
ring); OH-Banden fehlen. Das IR-Spektrum des Visnadins ist demjenigen des Sami- 
dins sehr kihnlich. 

Der &funds), daD beim Verseifen mit waDr.Alkali Samidin (I) Essigsiiure und 
Seneciosiiure, Visnadin (11) Essigsiiure und (-)-a-Methyl-butterstiure liefem, wurde 
bestatigt. Die optisch aktive Saure wurde als Anilid der spezif. Drehung [a]D: -37" 
(Aceton)la und als p-Naphthylamid ([a]: -30.5"; Aceton) isoliert und identifiziert. 

Neben den e rwhten  Fettsauren entsteht bei der Verseifung von Samidin und 
Visnadin nicht ein Diol, sondern ein Gemisch zweier stereoisomerer Diole, des (-)- 
trans-Khellactons (111) vom Schmp. 185 -186" und des (+)-cis-Khellactons (VII) vom 
Schmp. 174 - 175", die sich durch Chromatographie an Aluminiumoxyd t m e n  
lassenl3). Die Verseifung wird am besten mit 5-proz. Kalilauge in Wasser/Dioxan 
ausgefi i .  Das hierbei aus Samidin 0 anfallende Diolgemisch besteht zu 55 % aus 
I11 und 45 % aus VII, das aus Visnadm erhlltliche Gemisch aus 73 % I11 und 27 % VII. 
Em h l i c h  zusammengesetztes Gemisch der Khellactone resultiert auch aus der Ver- 
seifung von rohem, krist. Visnagan, was deren Untersuchung sehr erleichtert. 

(-)-trans-Khellacton (111) besitzt ein mit dem Spektrum von Dihydroseselin 
(XVII)14) nahezu identisches UV-Spektrum. Im IR (CH2c12) finden sich die OH- 
Banden bei 3650 und 3480/cm sowie die erwarteten Cumarinbanden vor. Das W- 
Spektrum der cis-Verbindung VII ist identisch mit demjenigen von 111, und die ent- 
sprechenden IR-Spektren sind sehr ahnlich. Beide Stoffe enthalten nach ZEREWITINOFF 
zwei aktive H-Atome und liefern krist. Diacetylverbindungen (IV und VIII). Als 

7 )  H. SCHMID, Report on the Symposium on the Chemistry of Naturally Occuring Pyrones, 

8 )  W. BENCZE, 0. HALPERN und H. SCHMID, Experientia pasel] 12, 137 [1956]. 
9) E. SMITH, N. HOSANSKY und W. G. BYWATER, Chem. and Ind. 1956.718. 

10) E. Shll'r'H, N. HOSANSKY. W. G. BYWATER und E. E. VAN TAMELEN, J. Amer. chem. SOC. 

11) 0. HALPERN, P. WASER und H. SCHMXD, Helv. chim. Acta 40.758 (19571. 
12) R. H. BAKER und L. E. L m ,  J. Amer. &em. SOC. 70, 3721 [1948]. 
13) Die Prlfixe cis und trans werden bereits hier eingefrlhrt, um Komplikationen in der 

Bezeichnung der Stereoisomeren zu vermeiden. Hier sei noch bemerkt, d a D  den amerikanischen 
Autoren9.lO) entgangen ist, daD alle von ihnen aus den Visnaganen hergestellten optisch 
aktiven Verbindungen Gemische aus vie1 trans- mit wenig cis-Isomeren darstellen, obwohl 
sie Kemtnis unserer vorllufigen Mitteilungs) hattcn, in der die verschiedenen Stereoisomeren 
durch Schmp. und spezif. Drehungen charakterisiert worden sind. 

14) E. SPLW, P. K. BOSE, J. MATZKE und N. CH. GUHA, Ber. dtsch. chem. Ges. 72, 821 
[1939]. 

Dublin 1955: Sci. Proc. Roy. Dublin SOC. 27, 145 [1956]. 

79, 3534 [1957]. 
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Samidin 0 : R = CO. CH : C(CH3)z [+ 491 
xv Visnadin (11): R = -CO.CH(CHJ).CH~.CH~ 

t 1 I 

i 111: R = R'= H[-181 

V: R = CH3; R'= H [-301 

R =  COCH3 [+24] 

VII: R = R =  H [+81] 

IX: R = CH3; R'= H[+18] 
1V: R = R =  COCHJ [-81 

V1: R = CHj; 

VIII: R = R'= COCH3[-18] 
.1 

-r;l SC2Hs 

R -  R' -  H 

XVI SC2H5 

x 
I 

- HO (Io, 'o 
CHO 

'\ CH3COCH3 >, -k HCOzH 

\LT 0 

XI11 

-1 XVII 

+ > r c H O  

XI1 
0 OH HO 

CH-NOH 
XI [ 1: auf game Grade abgerundete [aln-werte in Chloroform 

UmbeUifwonabkommlinge l h n  sie sich in huge mit schwacher gelber Farbe; diese 
Losungen geben einen rein blauen Grses-Test. Oxydation der beiden Khellactone mit 
Chromsaure fuhrt zu Aceton, mit Kaliumpermanganat zu a-Hydroxy-isobuttersure. 
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(-)-trans-Khellacton (111) verbraucht bei pa - 4 ein Aquiv. Perjodsiiure und liefert 
dabei den Dialdehyd X, C14H1205, vom Schmp. 129-130". Der Stoff gibt nach H. 
RAUDNITZ und G. PULUJ~~) einen positiven Aldehydtest und zigt  im IR (CH2CW 
Banden bei 2820 und 2717/cm (CH der Aldehydgruppen), eine w d g  aufgeloste 
Doppelbande bei 1747 - 1754/cm (Pyron-carbonyl und Aldehydcarbonyl in der 
Aryloxyacetaldehydgruppierung 16)), sowie Banden bei 1706/cm (Carbonyl der aro- 
matisch gebundenen Aldehydgruppe) und 1608/cm (Aromatenbande). Das UV- 
Spektrum (Abbild. 1) ist ahnlich demjenigen von 8-Acetyl-umbelliferon-methylather, 
zeigt aber noch eine zusatzliche Absorption bei 300 mp. Der Dialdehyd X liefert beim 
Erhitzen mit verd. Natriumhydrogencarbonatlosung a-Hydroxy-isobutyraldehyd 
(XII) und mit Hydroxylamin-hydrochlorid in Pyridin/Alkohol das Oxim XI des 
Umbelliferon-aldehyds-(8) 17). 

Bei pa 7 verbraucht (-)-trans-Khellacton (III) etwas mehr als 2 Mole Perjoddure, 
wobei Umbelliferon-aldehyd-(8) (XIII), Aceton und Ameisensaure anfallen. Offen- 
sichtlich bildet sich zunkhst der Dialdehyd X, der schon bei PH 7 und 20' hydro- 
lytisch in Umbelliferon-aldehyd-(8) und a-Hydroxy-isobutyraldehyd (XU) gespalten 
wird. Letzterer wird dam mit Perjodsiiure zu Aceton und Ameisensiiure abgebaut. 

Die unter aukrordentlich milden Bedingungen verlaufende, basenkatalysierte 
Atherspaltung von X ist bemerkenswert ; 8-Acetyl-umbelliferon-methylather z. B. 
erleidet selbst mit siedender 1 n KOH keine Spaltung in 8-Acetyl-umbelliferon. Man 
kann fur die Hydrolyse von X einen der nachfolgenden Mechanismen verantwortlich 
machen; ein direkter Angriff des Hydroxylions am C-2' erscheint aus sterischen 
%den sehr wenig wahrscheinlich. 

HO 
'CH 

HO 00 

X + O H e  + (CH3)zC 'y:oQao - I> + @lo 
(CH3zC e0 0 

CHO CHO 
i 
i. 

XI1 + XI11 
b. 

Die auf Grund des oben geschilderten Abbaues fiir (-)-trans-Khellacton sich er- 
gebende Formel I11 liiBt sich durch einen zweiten Abbau bestlitigen: saure-kataly- 
sierte Wasserabspaltung aus I11 gibt has optisch inaktive Keton XN mit erwartungs- 
gemaI3 3'-sttindiger Carbonylgruppe (LX (in Alkohol) seines 2.4-Dinitrophenyl- 

15) Ber. dtsch. chem. Ges. 64, 2212 [1931]. 
16) A. R ALKRTSEN, Acta &em. scand. 9, 1725 119551. 
17) E. SPATH und M. PAILBR, Ber. dtsch. chem. Ges. 68. 940 119351. 
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hydrazons XV 346 mp., charakteristisch fiir ein 2.4-Dinitrophenylhydrazon eines 
nicht konjugierten Ketons18.19) ; sehr intensive IR-Absorption (CHzCIz) bei 1736/cm 
(Pyronring-Carbonyl und a-Aryloxy-keton)). 

Das UV-Spektrum von XIV entspricht demjenigen von Dihydroseselin (XVII), weist aber 
lihnlich wie dasjenige des Dialdehyds X. noch selektive Absorption bei 299 mp auf 
(Abbild. 1)20). 

4.5. 

4.0 

35 

t 
hr 
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3 '  
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i 

Abbild. I 
UV-Absorptionsspektren 

in 96prOZ. Alkohol 
Kurve 1: 8-Acetyl- 

umbelliferon-methylather, 
Z = O  

Kurve 2: Dialdehyd X, 
Z = 0.5 

Kurve 3: Keton XIV 
z = 1.0 

Vermutliche Ursache dieser spektralen Anomalien (Verschiebung der IR-CO-Bande der ali- 
phatischen Carbonylgruppe in X und XIV nach Mheren Frequenzcn und VerZLnderung des 
Umbelliferon-methyl&ther-aldehyd-(8)- bzw. Dihydroseselin-Chromophors) ist eine Wechsel- 
wirkung induktiver Art zwischen den Carbonylgruppen und dem Athersauerstoff bzw. 
Umbelliferon-Chromophor 21.22)). 

Das Keton XIV liefert mit Kaliumpermanganat a-Hydroxy-isobuttersaure6) und 
mit Athylmercaptan das olige Thioketal XVI, das b e h  Entschwefeln mit Raney- 
Nickel in das bekannte Dihydroseselin (XVII)14) iibergeht. 

18) E. A. BRAUDE und E. R. H. JONES, J. chem. Soc. [London] 1945,498. 
19) J. D. ROBERTS und CH. GREEN, J. Amer. chem. Soc. 68, 214 (19461. 
20) Fiir eine Enolisierung von XIV bestehen nicht die geringsten Hinweise. 
21) Vgl. C. SANDRIS und G. OURISSON, Bull. SOC. chim. France 1956, 958; 1958, 350. 
22) Vgl. C. A. GROB, A. KAISER und E. RENK. Chem and Ind. 1957, 598. 
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DaB sich (+)-cis-Khellacton (VII) vom (-)-rruns-Khellacton (nI) nur durch ver- 
schiedene Konfiguration am C-4' unterscheidet, ergibt sich aus folgenden Reaktionen : 

1. Saure-katalysierte Wasserabspaltung aus VII gibt XIV. 
2. Beim Erhitzen von I11 mit absolut-methanolischer Salzsiiure bildet sich ein 

chromatographisch trennbares Gemisch von zwei Methylkhellactonen C14H1304 
OCH3. Die leichter eluierbare, in kleinerer Menge erhaltene Substanz IX vom Schmp. 
127" ist rechtsdrehend, die schwerer eluierbare V vom Schmp. 162.5" ist linksdrehend; 
sie wurde noch durch das Acetylderivat VI charakterisiert. Zum selben Gemisch der 
beiden Methylkhellactone, in dem wiederum V iiberwiegt, kommt man auch aus VII. 
Beide Ather lassen sich mit heikr methanolischer SaMure ineinander uberfiihren 
und liefem mit p-Toluolsulfonsiiure in siedendem Benzol unter Methanolabspaltung 
das Keton XIV23). Aus diesen Reaktionen, die das intermediiire Auftreten des 
3'-Hydroxy4'-Carboniumions erfordemzo, folgt die 4-Stellung der Methoxylgruppe 
in den beiden Athern. 

In 5.10-3 m CC4-Losung zeigen IX und V im IR (CaFz-Prism) nur intramole- 
kular chelierte OH-Banden bei 3550/cm bzw. 3584/cm. Bei Annahme einer bevor- 
zugten Halbsesselkonstellation fur den Pyranring25.26) in den beiden Athem und e'- 
und a- bzw. e'- und e-Stellung der OCH3- bzw. OH-Gruppe ist die Chelierung zwischen 
OH und OCH3 begiinstigt und am starksten bei der cis-substituierten e',a-Ver- 
bindung. Dem rechtsdrehenden k h e r  IX mit der niedrigeren OH-Frequenz, 
d. h. stiirkeren Wasserstoffbriickenbindung ist daher cis-. seinem linksdrehenden 
Isomeren V trans-Konfiguration zuzuteilen~7s 28). In hreinstimmung damit steht 
die Beobachtung, daD V an Aluminiumoxyd stiirker adsorbiert wird als IX. 
In Analogie hierzu ist f i  das an Aluminiumoxyd weniger gut haftende (+)-Khel- 
lacton (VII) cis- und f i r  ( -)-Khellacton (111) trans-Konfiguration wahrscheinlich. 
Diese Zuordnung wird durch eine stereospezifische Synthese der beiden rucem. Khel- 
lactone bestiitigt (siehe weiter unten). 

Fiir die Visnagane selbst folgen die noch nicht vollig aufgelosten Formeln I, 11. 
Die Stoffe geben, wie Rohvisnagan, mit siedender Natriummethylatliisung ein Ge- 
misch der beiden Ather V und IX, in dem wiederum V vorherrscht. In kleiner Menge 
wird noch das Cumarsaureester-Derivat XVLII mit vermutlich trans-stiindigen OH- 
und OCH3-Gruppen gebildet. Sein UV-Spektrum (Alkohol) mit A,,,,,, 223 mp 
(log E 4.10), 244 mp (log c 4.00), 297 mp (log E 4.21) und 331 mp (log c 4.32) entspricht 
weitgehend dem Spektrum von rrans-2-Hydroxy-4-methoxy-zimt~ure-methylester 11). 

Fiir die Bildung dieser Stoffe ist der nachfolgende, schon ffiiher f i  die basenkataly- 
sierte Verseifung von Athamantin11) vorgeschlagene Mechanismus verantwortlich. 
Entsprechend verlauft die Verseifung der Visnagane mit w a r .  Alkali. Die Produkte 
(Methylkhellactone und Khellactone resp.) sind Alkalien gegenuber stabil, so daB 
das rruns/cis-Verhaltnis kinetisch kontrolliert ist. 

23) Diese Reaktion (mit HBr oder PzOs) haben schon E. SPATH et al.6) ausgefiihrt. 
24) Vgl. A. G. DAVIES und J. KENYON, Quart. Rev. (chem. SOC. London) 9, 203 119551. 
25) W. B. WHALLEY, I. SOC. Leather Trades' Chemists 1956. 151. 
26) E. M. PHILBIN und T. S. WHEELER, Proc. chem. Soc. [London] 1958, 167. 
27) L. P. KUHN, J. Amer. chem. SOC. 74, 2492 [1952]; 76,4323 (19541. 
28) A. R. H. COLE und P. R. JEFFGRIES, J. chem. Soc. [London] 1956.4391. 
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Eine alternative Formel C f i r  die Visnagane scheidet am, da diese Stoffe kein 0-Acyl-um- 
bellifcron-Chromophor enthalten k h n e n  (7-Acetoxytumarin zeigt (in Alkohol) Maxima bei 
282 mp (log c 4.04) und 3 1 1 mp (log e 3.95)) und da cine Verbindung der Struktur C mit Alkali 
(und SBuren) eher furanoide Umwandlungprodukte geben wUrde7.1*. 29). 

O*COR O*COR 

I 

I 
HC\ 
/J(" 

OH 
XVll l  

c 
Samidin (I) liefert mit kalter alkoholischer h u g e  ein Produkt, das noch den Sene- 

ciosiiurerest enthalt, in dem aber der Essigsiiurerest gegen die hhoxylgruppe aus- 
getauscht ist. SchlieDt man Umesterungen aus, so folgt daraus, daB in den Visnaganen 
die Essigsiiure mit der 4'- und die hohere FetMure mit der 3'-stiindigen Hydroxyl- 
gruppe verestert ist9.10). 

Wir sind unabhhgig davon zum selben Resultat gelangt: Bei der Hydrierung mit 
Platindioxyd in Eisessig nimmt Samidin (I) 3 Moll. Wasserstoff auf, davon eines zur 
Hydrogenolyse der r-stiindigen Acyloxygruppe; das nicht ganz einheitliche Hy- 
drierungsprodukt liefert niimlich bei der alkalischen Verseifung Isovaleriansaure, die 
von nur wenig Essigstiure begleitet ist. 

Da basenkatalysierte Verseifung der Visnagane, wie ausgefiihrt, zumindest unter 
sehr starker Beteiligung der Alkyl-Sauerstoffspaltung vor sich geht, lassen sich aus 
der Struktur der Verseifungsprodukte keine Ruckschliisse auf die Stereochemie des 
den Visnaganen zugrunde liegenden Khellactons ziehen. Dasselbe trifft fur die s h e -  
katalysierte Verseifung zu: rruns- und cis-Diacetylkhellakton (IV und VIII) geben 
nach mehrtiigiger Einwirkung von 1 n methanol. Salzsilure bei 20" durch Umesterung 
die entsprechenden Diole 111 und VII. (+)&midin (I) liefert unter diesen Bedin- 
gungen ein Gemisch aus 63% truns- und 37% cis-Methylkhellacton (V und Ix). 
Analog verhalt sich (+)-Visnadin (11). Das Vorhandensein der grokren Acylreste 
an der 3'-Hydroxygruppe, welche auch wesentlich langsamer verseift werden als die 
3'-AcetoxygruppenM) in IV und VIII, erschwert einerseits die aurekatalysierte Um- 

z9) W. BENCZE, J. EISENBEISS und H. SCHMID, Helv. chim. Acta 39, 923 [1956]. 
30) Vgl. M. S. NEWMAN in ,,Steric Effects in Organic Chemistry", S. 201, Verlag John 

Wiley 8c Sons, New York 1956. 
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esterung der 4'-Acetoxygruppe, fordert aber andererseits die Bildung eines 4'-Car- 
boniumions, in dem die sterische Spannung vermindert ist. 

Folgende Beobachtungen zeigen, daD sich die Visnagane - im Gegensatz zur Ver- 
mutung der amerikanischen Autorenlo) - vom cis-Khellacton VIII ableiten: 1. die 
IR-Spektren (CHzClz-Liisung) von (+)-Saddin und synthetisch bereitetem (&)- 
trm8amidin 0 sind mar  iihnlich, im langwelligen Bereich aber deutlich 
verschieden. 2. cis-Diacetyl-khellacton (VIII), Samidm 0 und Visnadin (11) zeigen 
im Bereich von ca. 9-10 p ein einander iihnliches, bandenreiches Spektrum, das 
sich charakteristisch von den Spektren der trans-Diacylverbindungen unterscheidet 
(Abbild. 2a, b). 

0 I0 

72% I lrn ?a% m -- 3 (cm. ') 
2a 1 2bJ 

Abbild. 2a. IR-Spektren m CHzClz 
Kurve 1 : (+)-cis-Visnadin @I), Kurve 2: (+)-cis-Samidin (I), Kurve 3: (f)-cis-Diacetyl- 

khellacton (VIII*) 
Abbild. 2b. IR-Spektren in CH2C12 

Kurve I : (+)-trans-Diacetylkhellacton (IV*), Kurve 2: Verbindung XXVIII, Kurve 3 : (f)- 
trans-Samidin (XXVII) 

Wie namentlich K. FREUDENBERO~~) gezeigt hat, verleiht die Gruppierung 

H-C-O-H(CH3) allein oder zusammen mit anderen Asymmetriezentren einer Ver- 

bindung Linksdrehung oder zumindest eine geringere Rechtsdrehung, als sie der hin- 
sichtlich dieses Zentrums enantiomeren Verbindung zukommt. Da sich (-)-Khellac- 

1 
I 

Ar 

31) K. FREUDENBERG, F. BRAUNS und H. STIEGEL, Ber. dtsch. chem. Ges. 56, 193 [19231; 
K. FREUDENBERO und L. MARKERT, ebenda 58,1753 (19251; K. FREUDENB6RG und F. NIKOLAI, 
Liebigs Ann. Chem. 510, 223 [1934]; K. FREUDENBERG, Sci. Proc. Roy. Dublin SOC. 27, 153 
[1956]; vgl. auch V. PRELOG und 0. HLFLIGER, Helv. chi.  Acta 33, 2021 [1950]. 
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ton und sein linksdrehender Methylather nur durch Epimerie am C-Atom 4' vom 
( +)-Khellacton und seinem (+)-Methylather unterscheiden, sind fur die links- 
drehenden Verbindungen die absoluten Konfigurationsformeln III und V, fur die 
rechtsdrehenden die Formeln VII und IX und fiir die Visnagane selbst die unten- 
stehenden Formeln wahrscheinlich. 

,CH3 

'CH3 
1: R - -CO-CH=C 

CH3 
I 

I 
H 

11: R - -co-C-C~H~ 
OR 

Zum SchluR dieses Teils sei noch das Verhalten des Ketons XIV Alkalien gegenuber 
diskutiert. Nach SPATH et al.6) geht die Verbindung mit 0.5-5-proz. alkoholischer 
huge  in zwei Substanzen, ,,B", CloH605, farblose Kristalle vom Schmp. 256-258", 
und ,,C", C11H804. gelbe Kristalle vom Schmp. 263-265", Uber. Wir haben festge- 
stellt, daD es sich dabei um eine Autoxydationsreaktion handelt, da bei Abwesenheit 
von Sauerstoff XIV sich unverandert aus der akalischen Liisung zuriickgewinnen 
IaBt. ,,B' und ,,C" lassen sich am besten durch Einleiten von 0 2  in eine Liisung von 
XIV in 4-proz. waBr. h u g e  gewinnen, wobei mit einer 5.6.10-3 m Liisung vorwiegend 
,,B', mit einer um das Zehnfache konzentrierten Lkung hauptsiichlich ,,C" gebildet 
wird. 

,,B" gibt eine rotviolette Eisen(II1)thlorid-Reaktion, liiat sich mit Diazomethan zu 
einem Methylather-methylester XX alkylieren, spaltet beim Erhitzen COZ unter 
Bildung von Umbelliferon ab und stellt somit Umbelliferon-carbonure-(8) (XIX) 
dar 32). 

Die Verbindung ,,C" besitzt (wasserfrei) die Summenformel C14Hl00~33) und stellt 
das Diketon XXI dar: Im IR (Nujol) treten folgende Carbonylfrequenzen auf; 
1736/cm (Pyron und 3'-Ketogruppe) und 1686/cm (4'-Ketogruppe) ; mit Sauerstoff 
in Alkali wird XIX und mit Natriumborhydrid ( f)-cis-Khellacton (VII*)34) gebildet. 
,,C" entsteht in kleiner Menge auch bei der Oxydation von (f)-trans-Khellacton (In*) 
rnit aktivem Mangandioxyd. In wasserfreiem Dioxan ze& XXI das W-Spektrum 
Kurve 1, Abbild. 3. In wasserhaltigem Dioxan (oder in Alkohol) wird die Kurve 2 
des Hydrats (bzw. Alkoholats) beobachtet. Das Spektrum des auch kristallisiert er- 
haltlichen Hydrates ist deutlich verschieden von demjenigen des Ketons XIV, aber 
auch des 8-Acetyl-umbelliferon-methylathers, entspricht jedoch weitgehend dem UV- 
Spektrum des spiro-Epoxyketons XXIII (Abbild. 3). XWI wird durch Umsetzen 
einer wiiarig-methanolischen Losung von XXI mit Diazomethan erhalten ; der Stoff gibt 

32) Die Verbindung ist vermutlich identisch mit der von P. C. NITTER und S. K. SAHA, 
J. Indian chem. SOC. 11,257 [1934], beschriebenen Umbelliferon-carbonsiiure mit unbekannter 
Lage der Carboxylgruppe. 

33) Die von den osterreichischen Autoren von ,.C" erhaltenen Verbrennungswerte stimmen 
rnit dieser Formel iiberein. 

34) Die racem. Formen von firiher beschriebenen, optisch aktiven Verbindungen erhalten 
dieselben, aber mit einem * versehenen Formelnummern. 
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eine verzogerte Eisen(III)-chloridreaktion35), spaltet b e i  Erhitzen mit Phosphodure 
Formaldehyd ab, zeigt im IR (Nujol) Carbonylbanden bei 1724/cm (Pyronring) und - 3k-rn-V 

4.0 

Abbild. 3. y 20 
UV-Absorptionsspektren ' 
Kurve 1: Diketon XXI 
in wasserfreiem Dioxan, 

Kurve 2: Diketon XXI 
in Dioxan/Wasser ( 1  : l), 

Z = 0.5 
Kurve 3 : spiro-Epoxyketon 

XXIII in Dioxan, 
z = 1.0 

3 

z = o  25 

20 

1697/cm (Arylketon) und besitzt daher die Struktur XXIII. Fiir das Hydrat (und 
analog das Alkoholat) von XXI folgt somit die Formel XXII. 

I xxl 
XIX: R - H  

3. 
XX: R =  CH3 

XXIlI H2C-0 

XXlI 

35) B. EISTERT, G. FINK und R WOLLHEIM, Chem. Ber. 91, 2710 119581. 
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Die uber das 4'-Hydroperoxyd verlaufende autoxydative Umwandlung des Ketons 
XIV ist nicht unerwartet (vgl. z. B. die Autoxydation von P-Tetralon zur a.P-Diketo- 
verbindung und P-o-Carboxyphenyl-propion~iiure~~~)). 

Zur Synthese der racem. Khellactone diente Seselin (XXIV)36), fiir das im Versuchs- 
teil eine etwas verbesserte Herstellungsweise angegeben ist. cis-Hydroxylierung mit 
Osmiumtetroxyd fiihrt zum (k)-cis-Khellacton (MI *) vom Schmp. 160-161" bzw. 
192-1935". Die IR-Spektren der Verbindung und ilues Diacetates in CH2C12- 
Losung decken sich mit denjenigen von WI bzw. VIII. Epoxydierung von XXlV mit 
Benzopergure in Chloroform liefert in 71-proz. Ausbeute Seselinepoxyd (XXV) vom 

VlI* XlV III+ ~ -+ 

I 
.1 I '\ 

x XXXII OH XXXI 

I- a:  X - R = B r  
0-. b: X = Br; R = OCOCH, rr' 

C :  X - J ;  R-OCOCH3 

I I 

OCO-CH : C(CH3)z OCOCHj 

X x v l l  XXVIII (?) 

t 
I 

I 

OH XXlX 

OH XXVI 

I 
1 

111' + VII' 

35a) A. ROBERTSON und W. A. WATERS, J. &em. SOC. [London] 1948, 1574; H. W. WANZ- 

36) E. SPATH und R. HILLEL, Ber. dtsch. &em. Ges. 72, 963, 2093 [1939]. 
LICK, M. LEHMANN-HORCHLER und ST. MOHRMANN, Chem. Ber. 90, 2521 [1957). 
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Schmp. 144-146" (Pyrondoppelbindung im IR) neben kleinen Mengen der Mono- 
benzoylverbindung XXIX. Das Epoxyd wird mit kochender 50-proz. Schwefelsiiure 
in XIV und rnit heiDer verd. waDr. Oxalsiiure in (f)-rrans-Khellacton (III*) vom 
Schmp. 185-186" umgewandelt. Sein IR-Spektrum (in Aceton) ist identisch rnit dem- 
jenigen von I11 im gleichen Losungsmittel. Entsprechendes gilt fur die IR-Spektren 
(CC4) der Diacetylderivate. Beim Behandeln mit siedendem Eisessig wird XXV in 
(~)-trans-4'-Acetyl-Wlellacton (XXVI; Schmp. 196 - 197") umgewandelt. Nach- 
acetylierung mit PyridinlAcetanhydrid liefert IV* und alkalische Verseifung ein Ge- 
misch aus ca. 28 % cis-Diol VII* und 72% trans-Diol III*. Da die Khellactone unter 
diesen Bedingungen nicht epimerisiert werden, folgt daraus die 4'-Stellung der Acet- 
oxylgruppe in XXVI. Durch Umsetzen von XXVI rnit Seneciosiiurechlorid in Benzol/ 
Pyridin wahrend 2-3Tagen bei 60'37) entsteht schliel3lich in 45-proz. Ausbeute 
(&)-rrans-Samidin 0 vom Schmp. 149-150'. Das Syntheseprodukt zeigt ein 
iihnliches IR-Spektrum wie (+)-Samidin. Verseifung mit Kalilauge in Dioxan/Wasser 
ergibt ein Gemisch aus ca. 40% (3~)-cis-Diol VII* und 60% trans-Diol III*. Diese 
Werte entsprechen weitgehend dem beim (+)-Samidin (I) gefundenen Isomeren- 
verhatnis 45:55. Ferner das nach Aufnahme von 3 Moll. Wasserstoff erhaltene 
Hydrierungsprodukt des synthet. trans-Samidins beim Verseifen zur Hauptsache 
Isovalerianstiure neben nur wenig Essigstiure entstehen. 

In etwa 10-proz. Ausbeute bildet sich bei Umsetzung von XXVI mit Seneciosiiure- 
chlorid ein Isomeres vom Schmp. 134", das sich auf Grund des IR-Spektrums 
(Abbild. 2b) von 111' ableitet. Diesem vermutlich infolge der notwendig langen 
Reaktionszeit durch eine Umesterungsreaktion entstandenen Stoff kommt wahr- 
scheinlich Formel XXVIII zu. 

Versuche zur Synthese von (f)-cis-Samidin sind bisher nicht erfolgreich gewesen. 
So gibt das sehr wahrscheinlich transoide Bromhydrin XXXI be i i  Austausch des 
Broms gegen den Acetoxylrest unter der Wirkung der benachbarte-n Hydroxylgruppe3e) 
stets XXVI. Im Dibromseselin (XXXII a) lUt  sich nur ein Bromatom, zweifellos das 
4'-stiindige, durch Acetoxyl substituierten. Auch das Jodatom in dem aus Seselin mit 
Jod und Silberacetat in Eisessig39) erhaltenen 3'-Jod-4'-acetoxy-dihydroseselin 
(XXXIIc) ist sehr reaktionstriige; (quasi Neopentylstellung) ; ein einheitliches Di- 
acetylkhellacton Wt sich aus XXXIIc nicht gewinnen. Die Produkte XXXIIa-c 
stellen ihrer Bildung nach38.39) trans-Verbindungen dar. 

Im Hinblick auf Befunde von BREWSTERM) und CURTIN et al.41) haben wir nach 
das Monobenzoylderivat XXM untersucbt ; auch dieser Verbindung kommt aber 
trans-Konfiguration zu, da sie bei der Benzoylierung in ( f)-trans-Dibenzoylkhellacton 
(XXX)  iibergeht. Wenig aussichtsreich sind auch Versuche einer partiellen Ver- 
esterung von VII* verlaufen. 

37) Unter milderen Bedingungen wird vie1 unveriindertes Ausgangsmaterial zuriickerhalten. 
38) Vgl. etwa J. HINE ,,Physical Organic Chemistry", S. 117ff; McGraw-Hill, New York 

401 J. H. BREWSTER, J. Amer. chem. SOC. 78,4061 119561. 
1956. 39) R. B. WOODWARD und F. V. BRUTCHER, J. Amer. chem. SOC. 80, 209 (19581. 

41) D. Y. CURTIN, A. BRADLEY und Y. G. HENDRICKSON, J. Amer. &em. SOC. 78. 4064 
[ 19561. 
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Dem ,,SCHWEIZERISCHEN NATIONALFONDS ZUR FORDERUNG DER WISSENSCHAFTLICHEN 

FORSCHUNG" danken wir bestens fur die gewiihrte Unterstutzung. Der eine von uns (H. D. S . )  
dankt der MARTHA-SELVE-GERDTZEN-STIFTUNO, Zurich, herzlich fur ein grolzllgig gewiihrtes 
Stipendium. 

B E S C H R E  I B U N G D E R V E RS U C H E42) 

A. Analytisches 
24.8 g fein zermahlene, toluolfeuchte Samen von Anarni visnagu L. wurden erschbpfend rnit 

Ather extrahiert. Nach Abtrennung des im Atherextrakt ausgefallenen Materials (Frakt. 
Nr. 4; 0.3 kg) wurde das Losungsmittel, zuletzt i. Vak., abgedampft (3.28 kg Ruckstand). 
Der olige Ruckstand schied nach lingerem Aufbewahren einen festen Bodenkbrper aus, von 
dem abgetrennt wurde. Bodenkorper und bl wurden getrennt mehrmals zwischen Leicht- 
benzin und 90-proz. Methanol verteilt43). Der eingedampfte Methanolauszug gab aus sieden- 
dem Benzol 62 g Kristalle (Frakt. A); die eingedampften Mutterlaugen wogen 785 g (Frak- 
tionen B, C, D). In das Leichtbenzin gingen 2.2 kg ble und Fette. 

Die Fraktionen B, C, D und Nr. 4 wurden mit Wasser digeriert und die Suspension rnit 
Ather ausgeschiittelt. 

Der in Ather und Wasser schwerlbsliche Teil wog inklusive Frakt. A 397 g (,,Chromon- 
Fraktion"), der wasserlbsliche Teil 342 g (,,Glykosid-Fraktion"}, der atherl6sliche Teil 
263 g (,,Visnagan-Fraktion"). 

Die ,,Visnagan-Fraktion", ein ziihes, viskoses 61, wurde in Portionen zu 42.5 g an je 
1.2 kg rnit Wasser und organischen Lbsungsmitteln gewaschenem und bei 130- 140" getrock- 
netem feinkornigem Silicagel in Ather chromatographiert: 

0.6/ Ather eluierten 4.2 g ole  
I .3/ Ather 
3.41 Ather eluierten 6.1 g glasigen Ruckstand 
I / Aceton eluierten 4.9 g Kristalle und amorphe Substanzen 
3 / Methanol eluierten 8 g amorphe Substanzen 

eluierten 15.2 g Kristalle rnit etwas 01 

Die drei letzten Eluate enthielten Chromone (Khellin, Visnagin, Visamminol). Aus dem 
zweiten Eluat erhielt man aus Ather/Petrolither Kristalle (krist. Visnagan, Schmp. ca. 
75 - 110"). Die Mutterlauge dieser Fraktion wurde mit dem ersten Eluat vereinigt und noch- 
mals wie oben chromatographiert, wobei man weitere Mengen an ,,krist. Visnagan" erhielt. 
lnsgesamt gab die ,,Visnagan-Fraktion" 38 g ,,krist. Visnagan", 55 g o le  und Visnagan- 
Mutterlaugen sowie 112 g arnorphe, Chromone enthaltende Produkte. 

Das ,,kristalline Visnagan" wurde nach dem ,,Dreieckverfahren" wiederholt aus Ather/ 
Pentan umgelast, wobei man eine Reihe von Fraktionen (AK, BK . . .) erhielt, die sich durch 
ihre Schmelzpunkte unterschieden. Aus den hochschmelzenden Fraktionen (Schmp. 110 bis 
125") erhielt man nach weiteren Kristallisationen aus Ather/Pentan, Essigester/Pentan und 
Alkohol (Wasser) reines Sumidin (I) in Wurfeln vom SEhmp. 138 - 139". Zur Analyse wurde 
mehrere Stdn. bei 100" i. Hochvak. getrocknet. 

C~1H22O7 (386.4) Ber. C 65.27 H 5.74 Gef. C 64.92, 65.54 H 5.69, 5.88 

kein Methoxyl und Stickstoff 

[a]&': +49.1 & 1" (c = 1.591; CHCI3); [a]F:  $24.0 f 2" (c = 0.615; CzHsOH) 

42) Die Schmpp. wurden auf dem KOFLER-Block bestimmt. Zur Analyse wurden die 
Substanzen in der Regel bei 50-100" iiber P205 i. Hochvak. getrocknet oder i. Hochvak. 
sublimiert. 

43) Vgl. Helv. chim. Acta 39, 932 [1956]. 



1959 Struktur der Vinagane 2351 

Aus den tiefschmelmden Fraktionen (Schmp. -78 -82") lie0 sich nach weiteren Umkri- 
stallisationen das Visnadin ( I I )  infeinen Nadeln vom Schmp. 85 -88" abtrennen. Zur Analyse 
wurde i. Hochvak. gcschmolzen. 

CZ1H2407 (388.4) Ber. C 64.94 H 6.23 CH3(C) 15.5 Gef. C 65.13 H 6.32 CH3(C) 9.2 

[a]F: +8.1 f 2" (c = 0.519; QHsOH) 
kein Methoxyl und Stickstoff 

Das ,,krist. Visnagan" IilDt sich durch fraktionierte Kristallisation nur sehr schlecht auf- 
trennen. Auf der anderen Seite gibt es - mit Ausnahme der Fettsiiuren - dieselben Abbau- 
produkte wie reines Samidin und Visnadin. Auf eine weitere Auftrennung des ,,krist. Vis- 
nagans" wurde deshalb, und weil wir inzwischen Kenntnis der Arbeit von SMITH, HOSANSKY 
und B Y W A ~ R ~ )  erhalten hatten, vorlllu6g venichtet. 

Abbauversuche mit (+)-.Yamidin ( I )  und (+)-Visnadin ( I l )  
1. Isolierung der Sauren: 20.1 mg (+)-Samidin wurden mit 4 ccrn 0.5 n NaOH 11/2 Stdn. 

unter RUckfluD erhitzt. Die gelbe LBsung wurde mit verd. Schwefelsiiure aufpH -3 gebracht 
und mit Wasserdampf destilliert. Das Destillat verbrauchte 0.954 ccm 0.1 n NaOH (Ber. fUr 
zwei xquivv. Siiure 1.04 ccm). AnschlieDend wurde das Destillat auf ein kleines Volumen 
eingedampft und wie Ublich der Papierchromatographie&) unterworfen. Man beobachtete 
in wassergesatt. n-Butanol/bithylamin (0.025 n) zwei Flecke mit RP 0.15 (Essigsiiure) und 
0.44 (Senecwsaure) . 

Bei einem prllparativen Ansatz mit 330 mg Substanz verbrauchte das Destillat 15 ccm 
0.1 n NaOH. Es wurde auf ein kleincs Volumen eingedampft, mit verd. Schwefelsiiure ange 
siiuert, mit Ammoniumsulfat gdttigt und mit wenig Ather extrahiert. Der herextrakt 
wurde mit 0.5 ccm Alkohol und 0.28 can konz. AmmoniaklBsung versetzt, der Ather bei 
40' uber eine kleine Kolonne abdestilliert und die Msung auf eine Sllule aus 90 g Cellulose- 
pulver (Whatman) aufgetragen. Die Sllule war vorher mit einer Mischung aus 96-prOZ. 
Alkohol und konz. Ammoniak 19: 1 gewaschen worden. Zum Entwickeln und Eluieren diente 
dasselbe Gemisch. Zuerst wurde die Seneciosllure und dann die EssigsaurC eluiert (RpWerte 
in diesem Msungmittelgemisch: 0.44; 0.16). Die die Seneciodure cnthaltenden Fraktionen 
wurden unter steter Einhaltung alkalischer Reaktion (Phenolphthalein) i.Vak. stark ein- 
geengt, angeslluert, mit NaCl geslittigt und mit bither extrahiert. Der eingedampfte bitherex- 
trakt gab bei der Destillation (1 10"/14 Torr) ein farbloses 61, das nach zweimaligem UmlBsen 
aus Pentan bei 67.5 -68" schmolz; Mid-Schmp. mit authent. Seneciustfure ebenso. 

Die die Essigsilure enthaltendeu Fraktioncn wurdcn analog aufgearbeitet, nur wurde dies- 
mal der xtherextrakt mit 2 Anifin versetzt, der bither abgedampft und der RUckstand 
45 Stdn. im geschlossenem Rohr auf 180" erhitzt. Anschliehd wurde in 5 ccm 2 n HCI auf- 
genommen, mit Ather extrahiert, der Extrakt nach dem Eindampfen bei 90" (Luftbad) i. 
Hochvak. destilliert und das Destillat aus kher/Pentan umgelbst. Schmp. 114-114.5'. 
Mischprobe mit Acefanilid ebenso. 

(+)-Visnudin (II )  gab nach der Verseifung 1.91, 1.85 Aquiw. WasserdampffIUchtiger 
SBuren, die sich an Hand von Papierchromatogrammen als Essigsiiure und eine Cs-Carbon- 
siiure mit RF 0.47 (Methylllthylemigsikure) enviesen. Die priiparative Isolicrung der Siiuren aus 
340 mg Visnadin gestaltete sich gleich, wic b c i i  samidin M e b e n .  Die die Cs-Siure ent- 
haltenden Fraktionen aus dem Verteilungschromatogramm wurden untcr steter Einhaltung 
alkalischer Reaktion eingedampft, der RUckstand in wenig Wasser gelbst, angeSauert und mit 
wenig bither extrahiert. Der getrocknete bitherextrakt wurde sorgfiitig bei 40' eingedampft 
und der Ruckstand bei 110"/14 Torr (Luftbad; Kapillarkugelrohr) destilliert (38.4 mg). Das 
Destillat erhitzte man mit 0.04 ccm Thionylchlorid und 3 ccm Hexan 3 Stdn. unter RikMUD, 

44) C. F. GARBBRS, H. S C ~ D  und P. KARRER, Helv. chim. Acta 37, 1336 (19541. 

Chcmische Bsricbta Jahrg. 92 150 
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setzte 130 mg P-Naphthylamin in 6 ccm Benzol zu und erhitzte 5 Stdn. unter RUcMuD. Nach 
dem Abdampfen wurde der Ruckstand bei 0.02 Torr (Kugelrohr) destilliert. Bei 90- loo" 
(Badtemperatur) ging unverandertes P-Naphthylamin Uber ; bei 1 50" destillierte das Naphrhyl- 
amid der Methyiarhylessigsaure (60 mg). Nach dem Umlbsen aus Ather und Alkohol/Wasser 
schmolz es bei 122.5-123.5". 

C15H17NO (227.3) Ber. C 79.26 H 7.54 Gef. C 79.12 H 7.35 
[a]g: -30.5 f 1" ( c  = 1.290; Aceton). 

Die Mischprobe rnit dem P-Naphthylamid der (&)-Methyliithylessigure (Schmp. 122.5 bis 
124.5") schmolz bei 120- 121". Die IR-Spektren (in CHCI3) beider Substanzen sind identisch. 
In einem Vorversuch mit unreinem Visnadin wurde die (-)-Methylathylessigsaure als 

Anilid vom Schmp. 99 - loo" isoliert. Misch-Schmp. rnit dem Anilid der (f)-MehylBthylessig- 
siiure (Schmp. 109.5-110"): 99-1110". 

Iali': -37.3 f 1" (c = 1.012; Aceton) 
CIIHISNO (177.2) Ber. C 74.5 H 8.53 Gef. C 74.64 H 8.62 

Die spateren Fraktionen des Verteilungschromatogramms gaben Essigsiiure. 
Katalyt. Hydrierung von (+)-Sumidin ( I ) :  51.16 mg Samidin in 3 ccm Eisessig nahmen 

mit 45 mg aushydriertem PtO2 bei 18"/707 Torr Hz-Druck innerhalb von 21/2 Stdn. 10.9 ccrn 
(entspr. 3.2 Moll.) Wassersrofl auf. Die Hydrierung verlief am Ende nur sehr langsam. 
AnschlieDend wurde vom Katalysator abfiltriert, die Lasung mit h e r  verdilnnt und diese 
bfters zur Entfernung der EssigslIure rnit Wasser ausgeschtlttelt. Nach dem Eindampfen der 
ather. Usung wurde der Rilckstand bei 0.01 Torr i. Hochvak. destilliert, wobei man Frak- 
tionen, die bei 150 - 160" (Luftbad) (19.4 mg) und cine solche, die bei 160 - 180" (Luftbad) 
(14.4 mg) Ubergingen. auffing. Beide Fraktionen wurden getrennt mit je 1.5 ccm 5-proz. wBl3r. 
Kalilauge 1 Stde. auf 95" erwiirmt. Nach dem Ansauern rnit Phosphorsaure wurde rnit Wasser- 
dampf destilliert. Die im Destillat enthaltenen SPuren wurden wie iiblich papierchromato- 
graphisch analysiert. Frakt. 1 gab dabei Isovaleriansaure!Essigsaure im ungeffiren Verhilltnis 
2: 1. die Frakt. 2 praktisch nur Isovaleriansaure. 

2. Isolierung von (+)-cis-  und (-)-trans-Khellacton ( H I  und 111) 
a) aus ( + )-Sumidin ( I )  : 60 mg Substanz in 0.75 ccm Dioxan und 3 ccrn 5-proz. waor. Kali- 

lauge wurden bis zum Eintreten einer klaren Lbsung bei 20" verriihrt. Nach Aufbewahren 
ilber Nacht brachte man nach Zusatz von 1.5 ccrn Wasser auf kongosaure Reaktion, lieD 
3 Stdn. stehen und schilttelte erschapfend rnit Ather/Methylenchlorid (3: I)-Gemisch aus. 
Die organische Phase wurde griindlich mit Natriumhydrogencarbonat- und Natriumchlorid- 
lasung gewaschen, getrocknet und eingedampft. Der i. Hochvak. zur Gewichtskonstanz ge- 
trocknete RUckstand wog 34.19 mg und zeigte [a]g: +26.5" (c = 1.566; CHCb), was einem 
Gemisch aus 55 % (-)-rrans-Khellocton (111) und 45 % (+I-cis-Khellacton (VII) entspricht. 

Ein zweiter, analog ausgefilhrter Versuch aus 60 mg (+)-Samidin lieferte 24.6 mg Diol- 
gemisch rnit [a]:: +27.0" (c = 0.823; CHCI,), entspr. einem Gemenge aus 54% I -)-trans- 
Khellacton und 46 % (+ )-cis-Khellacton. 

Das Diolgemisch aus dem ersten Ansatz wurde an 1.5 g neutralem Aluminiumoxyd45) 
(Aktivitit 111) chromatographiert. 8 ccm Benzol eluierten Spuren ale, 52 c a n  Benzol mit 
5 -10% Methylenchlorid 9.9 mg (+)-cis-Khellucton vom Schrnp. und Misch-Schmp. 
170-171". MitBenzol/Methylenchlorid5: 1 undl :  I-Gemischsowiemit Methylenchloridund 
Methylenchlorid/Essigsilure-Bthylester-Gemischen wurden 1 1.44 mg (-)-trans-Khellacton 

45) Aluminiumoxyd ,,BROCKMANN'' wurde mit 2n HCI und Wasser neutral gewaschen, bei 
1 10" bis zur Gewichtskonstanz getrocknet, anschlieDend mit 5 % Wasser versetzt und mehrere 
Tage verschlossen geschiittelt. Dieses Aluminiumoxyd wurde stets verwendet. 

-- 
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vom Schmp. und Misch-Schmp. 182.5 - 183.5" isoliert. Chromatographisch wurde somit ein 
VerhZLItnis von 53.5 % (-)-trans-Khellacton und 46.5 % I+)-cis-Khellacton ermittelt. 

b) aus ( + I -  Visnadin (11) : 54 mg Substanz in 2 ccm Dioxan und 4 ccm 5-proz. witDr. Kali- 
lauge wurden, wie oben beschrieben, verseift. Man erhielt 31.14 mg Diolgemisch mit [a]g:  
f9.0" (c = 0.713; CHCla), entspr. einem Gemisch aus 72.7% (-)-trans-Khellacton und 
27.3 % (+)-cis-Khellacton. Auch aus diesem Ansatz konnten die beiden stereoisomeren 
Diole durch Chromatographie rein isoliert werden. 

c) uus ,,krist. Visnagan": Zur prliparativen Gewinnung der beiden Khellactone geniigt es, 
von ,,kriit. Visnagan" auszugehen: 2 g der Frakt. BK in 10 ccm Dioxan wurden bis zum Auf- 
treten einer klaren Lbsung mit 35 ccrn 5-proz. wliDr. Kalilauge verrilhrt. Nach 24 Stdn. bei 
20" wurde? wie unter a) beschrieben, aufgearbeitet; die sauren Anteile wurden durch Aus- 
schiitteln mit gesatt. Natriumcarbonatlbsung entfernt. Der neutrale RUckstand wog 741 mg. 
Aus 4.05 g der Visnaganfraktion DK erhielt man auf diese Weise 2.8 g rohes Khellacton- 
gemisch. 800mg eines solchen Gemisches wurden in Benzol-Lbsung an 20g neutralem 
Aluminiumoxyd43) chromatographiert. Reines Benzol eluierte zuerst wenig 61 und wenig 
Kristalle. Benzol rnit 5 -10% Methylenchlorid eluiertc Kristalle ( [ a ] ~ :  +79 bis 89" (CHCl,)), 
dann folgten Kristalle mit 6l([a]D: +83" bis +92" (CHCI,)). Mit Benzol + 20% Methylen- 
chlorid folgten blige Fraktionen ( [ a ] ~ :  $92" (CHCl3)) und hierauf wieder 61 rnit Kristallen 
( [ a ] ~ :  +18' (CHCI,)). Benzol rnit 30-80% Methylcnchlorid, reines Methylenchlorid sowie 
Methylenchlorid/Essigester-Gemische eluierten Kristalle ([a] D : - 19" (CHCl3)). AUe vorderen 
kristallinen Fraktionen (Nr. 6-16) wurden vereinigt (253 mg) und mehrmals aus Benzol 
(Petrolather) umselbst, wobei 136 mg (f )-cis-Khellacton vom Schmp. 172- 173" anfielen. 
Die nach dem 61 auftretenden kriit. Fraktionm (Nr. 19-30) (416mg) gaben aus Benzol/ 
Petrolather 350 mg bereits reines (-)-trans-Khellacton vom Schmp. 183 - 185". Die Trennung 
der beiden Isomeren gestaltet sich bcsonders einfach, weil sich das erwilhnte 61, das sich 
durch Umlbsen sehr leicht abtrennen la&, in der SWe gerade zwischen die beiden Isomeren 
einschiebt. 

(- )-trans-Khellucton (IIf): Schmp. nach weiteren Umkriistallisationen aus Benzol, 
(Aceton)/Wasser und Aceton!PetrolHther 185 -186". . 

C14H1405 (262.3) Ber. C 64.12, H 5.38 2 aktive H 0.77 
Gef. C 64.34, 64.10 H 5.46, 5.48 2 aktive H 0.70 

N und Alkoxylgruppen fehlen 
[or]&': -6.4 f 1' (c = 0.838; CzHsOH); [a]g: -18.0 f 1" (c = 0.901; CHCI,) 

Die Substanz gab bei der erschbpfenden Mikro-Chromsaureoxydation nur Essi@ureM) ; 
sie lbst sich in 3-proz. Kalilauge mit schwach gelber Farbe. Der Giees-Test in akoholischer 
ist Lbsung rein blau; keine Eisen(ll1)-chlorid-Reaktion. 12.07 mg Substanz in 5 ccrn Eisessig 
und 0.03 ccrn 70-prOZ. Perchlordhe nahmen bci 20'/725 Torr rnit 23 mg PdO innerhalb von 
70 Min. 2.52 ccrn H2 (2.18 Mole) auf. 

20 mg Substanz in mbglichst wenig Wasser wurden mit 2 ccm einer Lbsung von 6 g Kalium- 
dichromat in 27 ccrn Wasser und 8 ccrn konz. Schwefels!iure unter Durchleiten von Stickstoff 
zum Sieden erhitzt. Das Destillat gab 10.3 mg (69%) pNitrophenylhydrazon des Acetons. 
Schmp. und Misch-Schmp. ~ c h  Hochvakuumsublimation und Umlbsen aus verd. Alkohol 

50 mg (-)-trans-Khellacton, gelbst in 5 ccrn 0.5-proz. Kalilauge, wurden bei 20" innerhalb 
von 4 Stdn. rnit 24.5 ccm 1-proz. Kaliumpermanganatlbsung versetzt. Dann wurde auf dem 
Wasserbad erwiirmt, vom Mangandioxyd abfiltriert, das Filtrat mit Salzstiure auf kongo- 

147.5 - 149". 

46) H. BICKEL. H. SCHMID und P. KARRER, Helv. chim. Acta 38, 649 [1955]. 
150. 



2354 SCHROEDER, BENCZE, HALPERN und SCHMlD Jahrg. 92 

saure Reaktion gebracht, mit NaCl gesiittigt und mit Ather extrahiert. Der vorsichtig ein- 
gedampfte Extrakt gab bei 50-60" (Luftbad)/O.OS Torr ca. 2 mg farblose Nadeln, dann 
folgte Oxalsaure. Die Kristalle des Vorlaufs lieBen sich papierchromatographisch als a-Hydr- 
oxy-isobuttersiiure identifiziercn. Auf der einen Hiilfte des Streifens wurden Essigsiiure, 
a-Hydroxy-isobuttersiiure und n-Butterssure, auf der anderen Essigsiiure, das Abbauprodukt 
und n-Butterdure gemeinsam auftragen. Das synthet. Gemisch zeigte folgende RpWerte: 
0.15 (Essigsaure) 0.22 (a-Hydroxy-isobuttersaure) und 0.37 (n-Buttersaure) ; das andere Ge- 
misch gab folgende Werte: 0.15 ; 0.22 und 0.37 (Ldsungsmittel: Butanol/Wasser/khylamin). 

(-)-trans-Diacetylkhellacton ( I V ) :  60 mg (-)-trans-Khellacton lieI3 man mit 1 ccm 
Acetanhydrid und 1 ccm Pyridin 22 Stdn. bei 37" stehen und erhitzte dann no& 1 Stde. auf 
70-80". Nach der iiblichen Aufarbeitung wurde mehrmals aus Awton/Wasser und Ather 
(Petrolather) umgelBst. Schmp. 162- 163". Der Schmp. wurde durch Chromatographie nicht 
vertindert. 

ClaH18O7 (346.3) Ber. C 62.42 H 5.24 Gef. C 62.58, 62.53 H 5.31, 5.38 

(fUr ein Monoacetat C16H1606 worden sich folgende Werte berechnen: C 63.15 H 5.30). 

[alg: -8.4 f 1' (c = 1.083; CHCb), [a];$ -10.2 f 1" (c = 1.083; CHCIJ). 

Die spezif. Drehung einer 0.752-proz. UIsung von IV in 1 n methanol. Salzsaure fie1 nach 
80Stdn. bei 20" auf -24.1". Die Aufarbeitung ergab reines trans-DiolIll (Schmp. und 
Misch-Schmp.). 

Umwandlung von (-)-trans-Khellacton ( I I I )  in (-)-trans- und I+)-cis-Methylkhellacton 
( V  und IX): 100 mg (-)-trans-Khellacton wurden mit 20 ccrn 1 n absol. methanol. Salz- 
saure unter WasserausschluD 5 Stdn. unter RilckfluD erhitzt. Anschliehd wurde mit iiber- 
schilss. festem Natriumhydrogencarbonat versetzt und i. Vak. eingedampft. Nach dem Auf- 
nehmen in Wasser wurde mit Ather,'Methylenchlorid ausgeschiittelt und das Rohprodukt bei 
150-160" (Luftbad) und 0.05 Torr destilliert (108 mg). Durch UmlBsen erhielt man daraus 
ein bei 156.5-158.5" schmelzendes Produkt, [a]g: +5.6 rt 1" (c = 1.17; Methanol). 140 mg 
eines Rohproduktes wurden daher an 5.6 g neutralem Aluminiumoxyd in Benzol chromato- 
graphiert. Die ersten, zwischen 117 und 127" schmelzenden Fraktionen gabenwcnigemg (+)- 
cis-Methylkhellacton (Schmp. und Misch-Schmp. nach Hochvakuumdestillation und Um- 
lbsen aus XtheriPetroltither 127- 127.5'). Die spliteren. mit Benzol und Benzol/Ather-Ge- 
mischen eluierten, zwischen 156 und 162" schmelzenden Fraktionen gaben nach Hochvakuum- 
destillation (160"; Luftbad) und Umldsen aus Ather / (Methylenchlorid) 56 mg reines ( - ) - 
-trans-Methylkhellacton vom schmp. und Misch-Schmp. 161.5 - 162.5". 

[alf: -31.3", [a]s46: = -39.9" (c = 0.8597; CHCl3) 

Zu einem Gemisch aus trans- und cis-Methylkhellacton kommt man auch, wenn man 24.8mg 
reines (+)-Sumidin in 1 n methanol. Salzsaure (c = 1.133) 260 Stdn. bei 20" stehen 1PBt. 
Enddrehung [ a ]~ :  +23.5". Nach der ilblichen Aufarbeitung (Abdampfen der Lbsung bei 
hbchstens 20"!) e rmt  man 17.8 mg eines, wie aus dcm IR-Spektrum, dem Methoxylgehalt 
(Gef. OCH3 10.65 %) und der Drehung [a]g : +9.7" (CHCl3) hervorgeht, aus 37 % cis-Methyl- 
khellacton (IX) und 63 % trans-Methylkhellucton (v) zusammengesetzten Gemisches. Ein 
ZLhnliches (34% cis; 66% trans) Methylkhellactongemisch resultiert aus (+)- Visnadin. 

(+)-cis-Khellacton ( V l l )  : Schmp. nach mehrmaligem Urnhen aus Benzol/Petroltlther 
und Benzol: 174-175". 

b]hO: +80.9 & 1" (c = 1.041 ; CHCl3); [a]%: +lo4 f 1" (c = 0.864; GHsOH) 
C14H1405 (262.3) Ber. C 64.12 H 5.38 Gef. C 64.16 H 5.49 



1959 Struktur der Visnaganc 2355 

Die Substanz gibt dieselben Farbreaktionen und Oxydationsprodukte wie (-)-trans- 
Khellacton. 

(-)-cis-Diacetylkhellacton (VIII): 91 mg Diol lieB man rnit 1 ccm Pyridin und 2 ccm 
Acetanhydrid 48 Stdn. bei 40" und 2 Stdn. bei 80" stehen. Nach der Ublichen Aufarbeitung 
wurde das krist. Acetat (107mg vom Schmp. 128-130") an neutralem Aluminiumoxyd 
chromatographiert. Die mit Benzol und Benzol'kher (5 : 1)-Gemisch eluierten Kristalle 
schmolzen nach dem UmlBsen aus Benzol/Petrolilther, Aceton/Petroliither und Aceton/ 
Wasser bei 132-13"447). 

C18H1807 (346.3) Ber. C 62.42 H 5.24 Gef. C 62.61, 62.53 H 5.19. 5.28 
[a]z,1: -17.4 f 1" (c = 0.743; CHCl3); [ a ] ~ :  -19 f 2" (c = 0.670; CHCI,) 

Die spezif. Drehung einer 0.462-proz. Ldsung von VIII in 1 n methanol. Salzsiiure stieg 
nach 200 Stdn. bei 20" auf den konstanten Wert +73.4'. Die Aufarbeitung ergab reines 
cis-Diol VII (Schmp. und Misch-Schmp.). 

Umwandlung yon (+)-cis-Khellacton ( VII) in (-)-trans- und (+)-cis-Methylkhellacton 
I V und IX); 46 mg Substanz wurden mit 7.3 ccm 1 n methanol. SaMure  4 Stdn. unter Ruck- 
flu5 erhitzt. Die Aufarbeitung erfolgte, wie f@br beschrieben. Durch Chromatographic er- 
hielt man 5.8 mg (+)-cis-Methylkhellacton vom schmp. und Misch-Schmp. 127-127.5" 
und 25.4 mg (-)-trans-Methylkhellacton vom schmp. und Misch-Schmp. 160- 161" und 
[a]$a: -29.6 f 2" (c = 0.687; CHCI3). 

(+ I-cis-Methyl- und (-)-trans-Methylkhellacton (IX und V )  aus ,,krbt. Visnagan": Als 
Beispiel sei die Gewinnung der beiden Ather aus der Visnagan-Fraktion EK angefirt: 
400 mg dieser Fraktion lie5 man mit 10 ccm frisch bereiteter 1 n Natriummethylatlbsung 
18 Stdn. bei 4-10' stchen. Anschliebnd wurde mit Eisessig auf lackmussaurc Reaktion 
gebracht, i. Vak. bei 40" (Badtemperatur) abgedampft, der Rilckstand mit Wasser versetzt 
und mit ;6ther/Methylenchlorid (4: 1)-Gemisch ausgeschilttelt. Die Lasung lieD man mehrere 
Stdn. stehen und schiittelte sie dann rnit verd Natriumcarbonatlbsung und mit 0.5-proz. 
w8Br. Kalilauge aus. Nach der Ublichen Weiterverarbeitung erhielt man durch Hochvakuum- 
destillation des Eindampfrilckstandes (ca. 290 mg) bei 140-160" (Luftbad) ein auch nach 
dem UmlBsen unscharf bei ca. 140-160" schmelzendcs Kristallgemenge. 163mg dieses 
Produktes wurden an 5 g neutralem Aluminiumoxyd chromatographiert. Benzol und Btnzol 
mit 5-15 .% Ather eluietten nach einem Bligen Vorlauf 34 mg (+)-cis-MethylkhelIacton(IX), 
das nach dem Umlbsen aus k h e r  unter Druck bei 127' schmolz. Zur Analyse wurc!e i. 
Hochvak. destilliert. 

ClsHl6Os (276.3) Ber. C 65.20 H 5.84 OCH3 11.23 Gef. C 65.06 H 5.89 OCH3 11.55 
[a]$': +78 f 2". [a]A;: +98 f 2" (c - 0.813; CHC13) 
[al'd: +97 

Benzol mit 20% k h e r  bis Benzol/&her (1 : 1)-Gemische eluierten (-)-trans-Methylkhel- 
lacton f V )  (80 mg), das aus &her unter Druck und aus (Methylenchlorid)/&her umkri- 
stallisiert wurde. Schmp. 162.5". Zur Analyse wurde i. Hochvak. subliiert. 

2", [a],%: $123 f 2" (c = 0.628; CH3OH) 

C15H1605 (276.3) Ber. C 65.20 H 5.84 OCH3 11.23 CH3(C) 5.44 1 aktiv H 0.36 
Gef. C 65.10 H 5.90 OCH, 11.26 CH3Q 3.04 1 aktiv H 0.33 

[ 4 E :  -30 f 2". [a]A$: -37 f 2" (c = 0.746; CHC13) 
[alg: -3.0 i~ lo, [a]:z: -4.0 f 1" (c = 1.374; CH3OH) 

Aus dem Auszug mit 0.5-proz. Kalilauge gewann man nach dem Ansluern mit Essigsiiure, 
Iangerem Stehenlassen und Extraktion rnit Ather in kleiner Menge farblose Kristalle, die nach 

47) Die Substanz wurde bei einem Vorversuch auch mit dem Schmp. 11 1 - 11 5" erhalten. 



2356 SCHROEDER, BENCZE. HALPERN und SCHMID Jahrg. 92 

mehrmaligem Umlbsen aus Bml/Petroliither bei 117- 118" schmolzen. Sie Ifisen sich in 
verd. h u g e  intensiv gelb und geben blaue Giees-Reaktion. Es handelt sich sehr wahrschein- 
lich um das Cumarsdureester-Derivat XVIII. 

Cl&006 (308.3) Ber. C 62.32 H 6.54 2OCH3 20.13 CH3(C) 4.9 2 aktiv H 0.65 
Gef. C 62.63 H 6.59 2OCH3 19.58 CH3(C) 3.1 2 aktiv H 0.60 

[a]g : - 135.5 f 2" (c = 0.708 ; CHCI3) 

Urnwandlung von I+)-cis-Methylkhellacton ( I X )  in ( - I-trans-Methylkhellacton ( V )  : 
17.7 mg (+)-cis-Methykhellacton wurden rnit 4 ccrn 1 n methanol. Salzsaure 4 Stdn. unter 
RiickfluB erhitzt. Das Reaktionsprodukt wurde chromatographiert und lieferte 4.6 mg un- 
verandertes (+)-cis-Methylkhellacton und 10.4 mg (-)-trans-Methylkhellacton (Identi- 
fizierung durch Schmp. und Misch-Schmp.). 

(+ )-trans-Acetyl-methylkhellacton ( VI) :  40 mg (-)-trans-Methylkhellacton lien man rnit 
I ccrn Pyridin und 1 ccrn Acetanhydrid 14 Stdn. bei 40" und 1 Stde. bei loo" stehen. Nach dem 
Abdampfen versetzte man rnit Wasser und loste die ausgefallenen Kristalle aus Aceton/ 
Wasser und Ather/Petrolather um. Schmp. 152.5". 

[a];: +24 2" (c = 0.600; CHCl3). 
C17H180.5 (318.3) Ber. C 64.14 H 5.70 OCH3 9.75 Gef. C 64.22 H 5.78 OCH3 9.71 

Perjodsaure-Oxydatiunen von ( -)-trans-Khellacton ( H I )  43) 

1. 80 mg Khellacton in Wasser und 5 ccm 0.205 m PerjodsBure wurden mit Wasser auf 
50 ccrn aufgefiillt. Von Zeit zu Zeit wurdcn Proben von 3 ccrn entnommen und in ihnen 
der Perjodsluregehalt bestimmt"). In gleicher Weise hat man eine Blindprobe angesetzt. Im 
Vergleich zu dieser hat das eingesetzte Khellacton folgende Anzahl Mole Peqodsiiure ver- 
braucht: 

&it in Min. 6 16 36 73 126 420 48 Stdn. 
Mole Perjodsilure 0.25 0.33 0.36 0.44 0.52 0.93 1.30 

Der Rest der Stammlbsung gab nach dem Einfrieren und isothermer Destillation im De- 
stillat -1 mg p-Nitrophenylhydrazon des Acetons (Schmp. 147- 1503; der Destillations- 
riickkstand lieferte bei der Aufarbeitung neben sehr wenig Umbelliferon-aldehyd-(8) (XIII) 
35.2 mg des Dialdehyds X. 

Bei einem priiparativen Ansatz lieD man 150 mg Khellacton in 50 ccm Wasser rnit 3.20 
(1.05 Mol) 0.187 m Perjodsaurelbsung 2 Tage im Dunkeln be! 20" stehen. Dann wurde rnit 
Wasserdampf destilliert, wobei sich im Destillat rnit p-Nitrophenylhydrazin-hydrochlorid 
kein Aceton nachweisen IieO. Der wahige Destillationsriickstand wurde erschopfend rnit 
Chloroform ausgezogen, die getr. Extrakte eingedampft und der Riickstand bei 0.01 Torr 
destilliert . 

Bei 150" (Luftbad) gingen Spuren von Umbelliferon-aldehyd-(8) (XIII) iiber. Die Haupt- 
menge destillierte bei 175-185' (Luftbad) (133 me). Zur Reinigung wurde mehrmals aus 
Methylenchlorid/kher, (Aceton)iWasser und aus Ather unter Druck umgelbst. Schmp. 
129-130". Es handelt sich um den Dialdehyd X.  Kein GieBs-Test; keine Eisen(II1)-chlo- 
rid-Reaktion. 

Cl4HlzO5 (260.2) Ber. C 64.61 H 4.65 Gef. C 64.57 H 4.98 

48) Das fir diese Versuche verwendete (-)-trans-Khellacton war nicht rein, sondern ent- 

49) Vgl. Org. Reactions Vol. 11, 341 [1944]. Die Proben wurden nach dem Neutralisieren 
hielt ca. 15 % (+)-cis-Khellacton beigemengt. 

rnit Natriumhydrogencarbonat soforr mit Uberschiiss. 0.1 n Natriumarsenit versetzt. 
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Zur Ausfirung der Aldehyd-Reaktion nach RAUDNITZ~~) wurden 1.5 mg Substanz und 
I .5 mg Umbelliferon-aldehyd-(8) in 0.3 ccrn 1.5-proz. 1.4-Dihydroxy-naphthalin in Methanol 
und 1 Tropfen konz. Salzriiure auf 60-70" envarrnt. Beide Substanzen zeigten nach kurzer 
Zeit eine intensive Rot(Violett)-F&bung, withrend die Blindprobe farblos blieb. 

21 mg des Dialdehyds X und einige KUrnchen Natriumhydrogencarbonat wurden unter 
Durchleiten von Stickstoff mit Wasserdampf dcstilliert. Das Destillat gab rnit p-Nitro- 
phenylhydrazin-hydrochlorid 13 mg eines kist. p-Nitrophenylhydrazons, das nach dem Um- 
lbsen aus verd. Alkohol. Benzol und Methylenchlorid'BmzoI bei 147- 148.5" schmolz. 
Die Mischprobe mit authent. p-Nitrophenylhydrazon des a-Hydroxy-isobutyraldehydsso) 
(Schmp. 147.5- 149") zeigte keine Emiedrigung. 

C I O H I ~ N ~ O ~  (223.2) Ber. N 18.83 Gef. N 18.62 

32 mg des Dialdehyds X wurden mit 0.7 ccrn Pyridin, 0.7 ccm Akohol und 32 mg Hydroxyl- 
amin-hydrochlorid 14 Stdn. unter RipkfluB erhitzt. Nach dem Abdampfen i. Vak. versetzte 
man mit Wasser und kristallisierte das Oxim zweimal aus Alkohol um: Farblose Nadeln, 
Schmp. 245 -247" (Zen.). 

CloH7N04 (205.2) Ber. C 58.54 H 3.44 N 6.83 Gef. C 59. I1  H 3.69 N 6.70 

Zum Vergleich wurde auf dicselbe Weise das Oxim des Umbelliferon-aldehyds- (8) bereitet ; 
Schmp. 245-247" (Zers.). Die Mischprobe mit dem obigen Oxim schmolz bei der gleichen 
Temperatur. 

2. Eine w u r .  LUsung von 100 mg Khellacton und 5 ccm 0.2055 m Perjodsiiure wurden rnit 
Natriumhydrogencarbonatlbsung auf P H  7 gebracht und mit Wasser auf 50 ccrn aufgefllllt. 
In analoger Weise wurde eine Blindprobe angesetzt. Im Vergleich zu dieser wurden folgende 
Mengen Perjodsiiure verbraucht. 
Zeit in Min. 28 48 150 960 
Mole Perjodsilure 1.7 1.8 2.1 2.6 

Der Rest der Liisung gab nach der Aufarbeitung durch Destillation bei 0.02 Torr zwei 
Fraktionen: Frakt. 1 (120- 130" Luftbad) stellte Umbelliferon-aldehyd-(8) (XIII), Frakt. 2 
(1 60 - 180" Luftbad) den Dialdehyd X dar. 

120 mg Khellacton in 45 ccrn Wasser lieD man rnit 7 ccrn 0.205 m Perjodsffure nach dem 
Neutralisieren mit Natriumhydrogencarbonat 21/2 Tage bei 20" stehen. Die gelbe Lbsung 
wurde rnit 2n HCI angesiluert. mit NaCl gesiittigt und n i t  Methylenchlorid/kher ex- 
trahiert. Das Rohprodukt gab bei 140-170" (Luftbad)/O.Ol Torr 83 mg Kristalle, die nach 
mehrmaligem UmlUsen aus bither unter Druck bei 188.5' schmolzen. Die Mischprobe rnit 
authent. UmbelIgeron-aldehyd-(8) (XIII) zeigte keine Erniedrigung. Glues-Test : nihil; rot- 
braune Eisen(II1)-chlorid-Reaktion. 

CloH604 (190.2) Ber. C 63.16 H 3.18 Gef. C 63.25 H 3.29 

In einem weiteren Versuch lieB man 80 mg Khellacton in 25 ccrn Wasser mit 5 ccrn 0.187 m 
Perjoddure nach Neutralisation rnit Natriumhydrogencarbonat 48 Stdn. bei 20" stehen. 
Nach der Zugabe von etwas Na2CO3 wurde mit Wasserdampf destilliert. Das Destillat gab 
38 mg (65 %) p-Nitrophenylhydrazon des Acerons. Schmp. und Misch-Schmp. nach Hoch- 
vakuumsublimation und Umlbsen aus verd Alkohol 147.5-148". Die im Kolben zurllck- 
bleibende Wsung hatte sich fast schwarz gefilrbt, und es lieB sich daraus nichts mehr isolieren. 

50) R. DWORZAK und J. PIERRI, Mh. Chem. 52, 141 [1929]. Das synthetische Praparat 
wurde durch UmlUsen aus Alkohol/Wasser und Benzol/Methylenchlorid gereinigt. 
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Bei einem zweiten gleich angesetzten Versuch wurde die gelbe Lasung nach 43 Stdn. rnit 
verd. Schwefelsi4ure auf schwach kongosaure Reaktion gebracht und dann vorsichtig rnit 
NaHSO3 versetzt, bis Kaliumjodidpapier gerade nicht mehr gebliiut wurde. Die erste Fraktion 
des Wasserdampfdestillates gab 3 mg Aceton-p-nitrophenylhydrazon. Das Filtrat des Hydra- 
zons wurde mit verd. Schwefelsiiure versetzt und gleichfalls rnit Wasserdampf destilliert. 
Dieses Destillat wurde mit den spllteren Destillatfraktionen der urspriinglichen Lbsung ver- 
einigt. Bei der Papierchromatographie fand man einen einzigen, der Ameisen- oder Essig- 
sZlure entsprechenden FleckM). Auf Grund der kolorimetrischen Mikrobestimmungsl) ent- 
hielt dieses Destillat 5.04 mg (36%) Ameisensllure. Der Destillationsriickstand wurde nach 
dem SLittigen mit NaCl mit hher/Methylenchlorid-Gemisch extrahiert. Durch Destillation 
bei I30 - 150" (Luftbad)/0.02 Torr erhiclt man 44 mg U~elI~eron-aldehyd-f8) .  Schmp. nach 
dem Urnlosen aus k.her/Methylenchlorid 187.5 - 188". Mischprobe ebenso. 

Keron XIV: 300 mg I-)-trans-Khelfacfon 1bste man in 50 ccm absol. Benzol, destillierte 
dann 10 ccm ab und erhitzte mit ca. 200 mg wasscrfreier p-Toluolsulfonshme so zum Sieden. 
d a D  stets etwas Benzol langsam abdestillierte, das von Zeit zu Zeit ergllnzt wurde. Nach 
3 Stdn. wurde mit Ather verdiinnt, rnit Wasser, Natriumhydrogencarbonatlbsung sowie gesiitt. 
Natriumchloridlasung gewaschen und eingedampft. Der Riickstand wurde bci 150 - 160" 
(Luftbad) i. Hochvak. destilliert und das Destillat (248 mg) aus (Methylenchlorid)/her, 
Aceton/PetrolHther und Methanol umgelbst. Schmp. 156.5 - 157.5". 

C14H1204 (244.2) Ber. C 68.89 H 4.95 CH3(C) 6.1 1 Gef. C 68.63 H 5.14 CH3(C) 1.76 
kein aktiver H 

[a]g: $0.1 

Dieselbe Verbindung lieD sich auf analoge Weise auch aus (+)-cis-Khellacton, seinem 
Methylather und (-)-trans-Methylkhellacton gewinnen. Durch Chromsllureoxydation erhielt 
man aus XIV wiederum Aceton (alsp-Nitrophenylhydrazon durch Schmp. und Misch-Schmp. 
bestimmt) (Ausb. 70 % d. Th.). Kaliumpermanganatoxydation lieferte a-Hydroxy-isobutter- 
saure (papierchromatographisch nachgewiesen). 

Das in iiblicher Weise aus XIV dargestellte 2.4-Dinifrophenyfhy~razon XV schmolz nach 
dem Umlbsen aus Pyridin/Methanol bei 245 -246" (unkorr., Zen.). 

C2&6N407 (424.4) Ber. C 56.61 H 3.80 N 13.21 Gef. C 56.66 H 3.97 N 13.40 

Thioketal XVI aus XIV: Die Msung von 100 mg Keton XIV in 4 ccm hhyfmercaptan 
wurde mit 200 mg wasserfreiem Zinkchlorid und 200 mg wasserfreiem Natriumsulfat 36 Stdn. 
bei 20" geschiittelt. Nach 36 stdg. Aufbewahren bei 20" wurde das Mercaptan abgedampft, der 
Riickstand mit Wasser versetzt und mit Methylenchlorid ausgeschiittelt. Die organische 
Phase wurde rnit verd. Salzsllure, Wasser und Natriumhydrogencarbonatlbsung gewaschen 
und wie iiblich welter verarbeitet. Das Thiokefaf XVI erhielt man durch Destillation bei 
I60 - 1 80" (Luftbad) unter 0.05 Torr als gelbliches 6 1  (1 12 mg). 

C18H2203S~ (350.5) Ber. S 18.29 Gef. S 17.89 
Dihydrosesefin (XVII) aus dem Thiokefal XW: 112 mg des Thiokefals in Alkohol/Essigester 

hat man mit 3 -4 Spatelspitzen Raney-Nickel W2 10 Stdn. unter Reinstickstoff zum Sieden 
erhitzt. Nach dem Abfiltrieren des Nickels wurde i. Vak. eingedampft und der Riickstand 
i. Hochvak. destilliert, wobei man eine Fraktion bei 130- 150" (48 mg Rob-Kristalle) und 
einen haher siedenden Nachlauf erhielt. Die Hauptfraktion wurde in Petrollther/Benzol- 
Gemisch (2.5 : 1) an wenig neutralem Aluminiumoxyd chromatographiert, die kristallisierenden 

51) W. M. GRANT, Analytic. Chem. 20, 267 [1948]. Herrn Prof. M. VISCONTINI und Frl. 

1" (c = 0.955; Methanol) 

E. LOESER danken wir fiir die Ausfuhrung der Bestimmung. 
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Eluate vereinigt, i. Hochvak. destilliert und mehrmals aus Xther/Pentan und Methanol/ 
Wasser umkristallisiert. Schmp. 102- 103". Mischprobe mit authent. Dihydroseselin (Schmp. 
104- 105'): 103 - 104". Mit Tetrahydroseselin und Hexahydro-oroselon beobachtete man eine 
starke Schmp.-Emiedrigung. 

Oxydation des Ketons XIV mit Sauerstofl 
1. Durch eine Lbsung von 1 g des Kefons XIV in 900 ccm 4-proz. wllr. Kalilauge liel man 

bei 20" wiihrend 45 Min. einen krlftigen Sauerstoffstrom perlen. AnschlieBend brachte man 
auf kongosaure Riaktion und extrahierte nach langerem Stehenlassen erschbpfend mit Ather/ 
Methylencblorid-Gemisch. Die tither. Phase wurde hierauf erschbpfend mit Natriumhydro- 
gencarbonatlbsung und dann mit Natriumchloridliisung gewaschen. Nach dem Trocknen und 
Eindampfen wurde der Riickstand bei 190-220"/0.01 Torr (Luftbad) sublimiert, wobei 161 mg 
( 15 %) des gelben Dikerons XXI Ubergingen. Bei 230 - 260" sublimierten Kristalle, die nach 
Umliisen aus Aceton/Petrolgther bei 265-267" schmolzen (73 mg); sie wurden nicht nlher 
untersucht. 

Aus dem Hydrogencarbonatauszug crhiclt man nach Ansiiuern, Extraktion mit k h e r  und 
Sublimation des Eindampfriickstandes bei 160- 190" (Luftbad)/O.Ol Torr 448 mg (53 %) 
Umbelliferon-carbons~ure- (8) (XIX)  . 

2. Aus einem Ansatz mit 1 g Kefon XIV in 100 ccm 4-prOZ. Kalilauge erhielt man nach 
45 Min. langem Durchlciten von Sauerstoff 596 mg (56 %) Dikefon XXI und 227 mg (27 %) 
Umbellifeon-carbonsiiure-(8). Unter peinlichem SauerstoffausschluD lBst sich das Ke- 
ton XIV beim SchUtteln mit 4-prOZ. h u g e  langsam auf; die gelbe Msung liefert nach dem 
Anslucrn nur unverlndertes Ausgangsmaterial zuriick. 

Analyse i. Hochvak. sublimiert. schmp. 262-264". 
Das Dikefon XXI wurde mehrmals aus Methylenchlorid/Petroltither umgelbst und zur 

C1,HloOs (258.2) Ber. C 65.1 1 H 3.90 Gef. C 64.83.64.80 H 3.86.4.06 
Aus Dioxanrnasser erhielt man das Hydraf X X / / ,  das beim Erhitzen in die wasserfreie 

Form iiberging. 
C14H1206 (276.2) Ber. C 60.87 H 4.38 Gef. C 61.13 H 4.63 

Umbelliferon-carbonsaure- ( 8 )  (XIX)  schmolz nach dem Umliisen aus AcetonIWasser bei 
255 -257". Eisen(III)-chlorid-Reaktion in Alkohol/Wasser: rotviolett. 

CloH6Os (206.25) Ber. C 58.26 H 2.93 Gef. C 58.21 H 3.00 

Die Abbauslure in Methanol gab nach llingerer Einwirkung von ilbcrschtbigem iither. 
Diazomerhan den Methoxy-methylester X X ,  der bei 140- 150' (Luftbad)/0.02 Torr sublimiert 
und aus Benzol/Petrollther und Aceton/Petrollther wnkristallisiert wurde. Schmp. 186.5 bis 
187" (78 % d. Th.). 

C12H1005 (224.1) Ber. C 61.54 H 4.30 OCH3 26.50 Gef. C 61.76 H 4.33 OCH3 26.40 
Ekim Erhitzen von Umbelliferon-carbon~uriiure(8) (28 mg) auf 270' wtlhrend 3 Min. und 

nachfolgender Hochvakuumsublimation bei 145 - 165' (Luftbad) erhielt man 20 mg (91 %) 
Umbelliferon, das nach Umlbsen aus Aceton,'PctrolBther und Acetonmaser bei 228 -229" 
schmolz und d u d  Mischprobe und IR-Spcktrum mit einem authent. Prlparat identifiziert 
wurde. 

CgH& (162.1) Ber. C 66.66 H 3.73 Gef. C 66.82 H 3.88 
Das Diketon XXI erhielt man in schlechter Ausbeute auch durch Mangandioxyd-Oxydation 

von (f)-trans-Khelfacton (III): 100 mg I11 in 30 ccm Chloroform wurden mit 1.5 g Mangan- 
dioxyd unter RUhren mit einem Vibromischer 24 Stdn. unter RUckfluD erhitzt. AnschlieDend 
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wurde vom Mangandioxyd abgetrennt, dieses zweimal ausgekocht, die Filtrate vereinigt und 
ihr Abdampfriickstand bei 0.05 Torr destilliert, wobei bei 200-220" (Luftbad) 14 mg gelbe 
Kristalle (XXI) Ubcrgingen, die ~ c h  Reinigung bei 264-265" schmolzen. Das IR-Spektrum 
(CHzC13 ist identisch rnit demjenigen von XXI. 

Das Diketon XXI lieferte bei der Chromsaure-Oxydation Aceton, identifiziert als p-Nitro- 
phenylhydrazon durch Schmp. und Misch-Schmp. 

Redukfion von X X I  mit NaEH4: 100 mg Substanz in 8 m Methanol wurden bei -10" 
unter Rtihren wiihrend 30 Min. portionenweise rnit 220 mg NaBH4 in wenig eiskaltem Metha- 
nol versetzt. Nach 45 Min. langem RUhren bei 20" wurde angesauert und wie iiblich aufge- 
arbeitet. Das Reaktionsprodukt wurde an 5 g neutralem Aluminiumoxyd chromatographiert ; 
Benzol und Benzol/Methylenchlorid-Gemische eluierten 49.3 mg (49 %) (+ I-cis-Khellacton, 
das ~ c h  Reinigung bei 192-193.5" schmolz und durch Mischprobe und IR-Spektrum 
identifiziert wurde. 

Oxydation von XXI mit Luftsauerstoj: 56 mg XXI in 30 ccrn 4-prOZ. wUr. Kalilauge wurden 
wiihrend 60 Min., wie friiher beschrieben, mit Sauerstoff behandelt. Die Aufarbeitung lieferte 
I9 mg unverandertes Diketon zurlick und 17 mg Umbelliferon-carbonsiiure-(8). 

Unter peinlichem Suuerstofausschluj? (Arbeiten in Wasserstoffatmosphiire) resultierten aus 
25 mg Diketon nach 1 stdg. Einwirkung von 4-proz. Kalilauge 1.5 mg Umbelliferon-carbon- 
saure-(8), nach 20 Stdn. 10.3 mg unverandertes Ausgangsmaterial, 5 mg Umbelliferon- 
carbonsiiure-(8) und 7.2 mg Harze. 

Reuktion von XXI mit Diazomethan: 104 mg Substanz in 20 ccrn Methanol und 15 ccrn 
Wasser lieB man mit iiberschussigem Lther. Diuzomethan iiber Nacht stehen. Die ausgefallenen 
Kristalle wurden aus Methylenchlorid und Aceton umgelbst und bei 200 -220" unter 0.05 Torr 
sublimiert. Farblose Prismen vom Schmp. 254-255" (47 mg). Es handelt sich um XXII I .  

CISHI205 (272.3) Bcr. C 66.17 H 4.44 Gef. C 66.34 H 4.48 

Die Substanz ist N- und OCH3-frei. Bei Destillation mit Phosphorsiiure entstand Formal- 
dehyd, der mittels des Chromotropsauretestes nachgewiesen wurdesz). Die absol. methanoli- 
sche Lbsung der Substanz gab mit wasserfreiem Eisen(III)-chlorid nach ca. 1 Stde. eine oliv- 
grune Farbreaktion35). 

B. Synthetisches 

Seselin (XXI V) : 20 g Umbelliferon wurden in 40 ccrn 2-Methyl-butin(3)-ol-(2) und 40 ccm 
o-Dichlorbenzol in einem Autoklaven unter Stickstoff 14 Stdn. auf 160" erhitzt. Anschliel3end 
wurde die Reaktionsmischung mit 1 I Ather behandelt, der Ptherlbsliche Teil Uber 150 g 
Aluminiumoxyd (Aktiviut 111) filtriert und das Filtrat mit 0.5-proz. waBr. Kalilauge er- 
schapfend ausgeschuttelt. Der nach dem Eindampfen der ather. Lbsung verbleibende Rtick- 
stand wurde in Ublicher Weise der Lactontrennung unterworfen. Die neutralen Cumarine 
wurden durch Hochvakuumdestillation vorgereinigt, aus dem Destillat gewann man durch 
mehnnaliges Umkristallisieren aus Ather/(Petrolather) 1.95 g (6.9 %) reines Seselin vom 
Schmp. 117- 118". Die Abwesenheit des isomeren Xanthyletins wurde papierchromato- 
graphisch kontrolliert: Mit dem FlieOmittel n-Propanol/l-proz. w a r .  Ammoniak (1 : I )  
zeigt Seselin bei absteigender Chromatographie auf Whatmanpapier Nr. 1 einen RFWert von 
0.94, Xanthyletin einen solchen von 0.86. 

Seselinepoxyd (XX V )  : 905 mg Seselin in 18 ccm Chloroform lieB man rnit 5 10 mg Eenzo- 
persuure in 8.4 ccm Chloroform 2 Tage bei 20" stehen. Nach dem Verdunnen rnit k h e r  wurde 

52) 0. A. STAMM, H. SCHMID und J. BOCHI, Helv. chim. Acta 41, 2006 [1958]. 
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erschapfend mit Natriumhydrogencarbonatlbsung ausgeschiittelt, die organische Phase 
getrocknet und i. Vak. eingedampft. Der alige Riickstand gab nach bfterem Umlbsen aus 
Benzol/PetrolBther 691 mg (71 %) Seselinepoxyd vom Schmp. 144-146". 

C14H1204 (244.2) Ber. C 68.84 H 4.95 Gef. C 68.85 H 5.13 

Aus den eingeengten Mutterlaugen kristallisierte nach liingerem Aufbewahren in kleiner 
Menge (f)-trans4-Benzoy/-khel/acton (XXlX) aus, das nach Umkristallisation aus Aceton/ 
Petrolather und Acetonrnasser bei 207.5 -208.5' schmolz. 

CZIH~IJO~ (366.4) Ber. C 68.84 H 4.95 Gef. C 69.13 H 5.09 

( +)-trans-4'-Acety/-khellacton (XXVI)  : 757 mg Seselinepoxyd wurden rnit 70 ccm reinem 
Eisessig 11/2 Stdn. unter RUckRuB gekocht. AnschlieDend wurde i. Vak. eingedampft, bei 
170- 175" (Luftbad) und 0.01 Torr destilliert, aus Methylenchlorid'Petrolather und Aceton/ 
Wasser umkristallisiert. Ausb. 654 mg (69% d. Th.) Schmp. 196-197". 

C16H1606 (304.3) Ber. C 63.15 H 5.30 Gef. C 63.02 H 5.45 

Bei der Verseifung mit KOH in wiiBr. Dioxan, die wie beim (+)-Samidin angegeben, aus- 
g c f ~ t  wurde, erhielt man ~ c h  chromatographischer Trennung 28 % ( f )-cis-Khellacron 
(VII') und 72% (*)-trans-Khe//ucton (III*), wobei die Gesamtausbeute an den reinen 
Fraktionen 87 % betrug. 

( f )-trans-Samidin (XX VII) : 200 mg XX VI in 2 ccm Pyridin wurden mit 176 mg Senecio- 
suurechlorid in 7 ccm Bmzol bei - 80" in einem Bombenr6hrchen i. Hochvak. eingeschmolzen 
und anschl iehd 72 Stdn. im siedenden Acetonbad erhitzt. Die Reaktionsmischung wurde 
in &her/Methylenchlorid aufgenommen und die Lbsung erschbpfend mit verd. Schwefel- 
saure. Natriumhydrogencarbonatlbsung und Natriumchloridlbsung gewaschen. Nach der 
Ublichen Aufarbeitung wurdc der m Benzol gelbste Ruckstand Uber wenig neutralem Alu- 
miniumoxyd filtriert und das eingedampfte Eluat fraktioniert aus Aceton/PetrolBther um- 
kristallisiert. Die schwer Ibslichen Fraktionen gaben M& weiteren Umkristallisationcn aus 
Aceton'Petrolather und Aceton/Wasser 114 mg (45 %) (f)-trans-Samidin (XXVII) vom 
Schmp. 149-150'. 

C21H2zO7 (386.4) Ber. C 65.27 H 5.74 Gef. C 65.36 H 5.97 

der Verbindung XXVIII vom Schmp. 133 - 134". 
C21H2207 (386.4) Ber. C 65.27 H 5.74 Gef. C 65.13 H 5.73 

Die leichter lbslichen Anteile gaben aus denselben Lbsungsmittelgernischenen 26 mg (10.4%) 

(f)-trans-Khellacton ( l I I * ) :  122 mg Seselinepoxyd wurden rnit einer Lbsung von 720 mg 
OxalsBure-dihydrat in 50 ccm Wasser 2 Stdn. unter RiicMuB erhitzt. Nach der iiblichen Auf- 
arbeitung erhielt man nach dreimaligem Umlbsen aus Aceton,!Petroliither 46 mg (73 %) 
analysenreines I l l *  vom Schmp. 184.5 - 186'. 

C14H1405 (262.3) Ber. C 64.12 H 5.38 Gef. C 64.10 H 5.65 

Die Diacetyfverbindung wurde in iiblicher Weise mittels Pyridins und Acetanhydrids gewon- 
nen. Das aus AcetodWasser und Benzol/Petrolather umlcristallisierte Produkt schmilzt bei 
157-161" weitgehend dutch, wird dam wicder fcst, um endgUltig bei 170-170.8" zu schmel- 
Zen. 

ClsHl807 (346.3) Ber. C 62.42 H 5.24 Gef. C 62.36 H 5.46 

Dasselbe Produkt wird auch durch Nachacetylierung von (f)-trans-4'-Acetyl-kllacton 
(XXVI) erhalten. 

Zur Gewinnung der Dibenzoylverbindung XXX wurden 30 mg ( f )-trans-Khellacton rnit 
96 mg Benzoylchlorid, 0.5 ccm Pyridin und 1 ccm Benzol in einer evakuierten Pyrcxbombe 
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3 Tage im siedenden Acetonbad erwarmt. Nach dem Eindampfen des Reaktionsgemisches 
i. Vak. wurde in ~therjMethylenchlorid-Gemisch aufgenommen und die Losung griindlich 
rnit verd. Schwefelsaure, Natriumhydrogencarbonatlosung und Natriumchloridlbsung ge- 
waschen. Die Dibenzoylverbindung wurde durch bfteres Umlbsen aus Methylenchlorid! 
Petrolilther und Aceton/Wasser gereinigt. Die farblosen Kristalle (33 mg) zeigten keinen 
definierten Schmelzpunkt, da sie sich beim Erhitzen ab 120' a l l d i c h  zersetzten. 

C~sH2207 (470.5) Ber. C 71.48 H 4.71 Gef. C 71.66 H 4.97 

Dieselbe Verbindung wurde auch durch Benzoylierung von XXIX ~ c h  der oben ange- 
f&rten Vorschrift erhalten. Die Identitit wurde durch genau ilbereinstimmende IR-Spektren 
(CH2C12) enviesen. 

Keton XI V: 125 mg Seselinepoxyd wurden 4 Stdn. mit 90 ccm 50-proz. Schwefelsaure unter 
RiickfluO erhitzt. Nach der Ublichen Aufarbeitung wurde i. Hochvak. destilliert und das 
Destillat, wie frtiher angegeben, gereinigt. Ausb. 102 mg (82 %), Schmp. 156-157", keine 
Schmelzpunktserniedrigung im Gemisch mit dem Keton aus (-)-trans-Khellacton. Zur 
Gewinnung des Ketons kann direkt das rohe Seselinepoxyd verwendet werden, wobei man 
die Verbindung in 72-proz. Ausbeute, bezogen auf Seselin, erhalten konnte. 

(&-)-cis-Khellacron ( V I P ) :  200 mg Seselin in 3 ccrn Ather und 300 mg Osmiumtetroxyd 
in 4 ccrn Ather lie0 man mit 0.1 ccrn Pyridin 3 Tage bei 26" stehen. AnschlieBend wurde i. Vak. 
eingedampft und der Riickstand mit 5 ccrn Chloroform und 434 mg Mannit, 156 mg Natron- 
lauge und 15 ccm Wasser 15 Stdn. rnit dem Vibromischer bei 20' verrllhrt. Die Chloroform- 
schicht war danach farblos geworden. Nun brachte man auf kongosaure Reaktion und 
extrahierte ~ c h  1 stdg. Stehenlassen mit Ather. Der nach dem Abdampfen des h e r s  er- 
haltene Riickstand (266 mg) wurde an neutralem Aluminiumoxyd (AktivitAt 111) chromato- 
graphiert. Die rnit Benzol/Methylenchlorid (1 : 1) und Methylenchlorid eluierten Fraktionen 
wurden vereinigt und aus Aceton/Petrolather, Methylenchlorid/Ather und Wasser umkri- 
stallisiert. Ausb. 97 mg (42% d. Th.). Schmp. 160-161° bzw. 192-193.5'. 

C14H1405 (262.3) Ber. C 64.12 H 5.38 Gef. C 63.95 H 5.57 

Das in iiblicher Weise gewonnene Diacetylderivat schmilzt nach Umlbsen aus Acetonl 
Wasser und Benzol/Petrol&ther bei 162- 162.5". 

C18H1807 (346.3) Ber. C 62.42 H 5.24 Gef. C 62.48 H 5.31 

Bromhydrin XXXJ: Zu einer Lbsung von 100 mg Seselinepoxyd in 5 ccm Benzol und 2.5 ccm 
trockenem Ather leitete man bei -5" uberschtiss., trockenen Brornwasserstoff ein. Nach 
3 stdg. Stehenlassen bei 20" wurde in kher/Methylen&lorid aufgenommen und diese Losung 
nach dem Ausschiitteln rnit Natriumhydrogencarbonat- und Natriumchloridlbsung wie Ublich 
aufgearbeitet. Das mehrmals aus Aceton/Petrolather umgelBste Bromhydrin schmolz bei 
166-167" (21%). Ausb. 75-80% d. Th.. 

C14H13Br04 (325.2) Ber. C 51.72 H 4.03 Br 24.58 Gef. C 51.98 H 4.07 Br 24.08 

Bei 16 stdg. Einwirkung von wasserfreiem Nafriumacetat auf XXXI in siedendem Benzol 
resultierten nach chromatographischer Trennung zur Hauptsache (~:)-trans-4'-Acetyl-khel- 
lacton neben wenig Seselinepoxyd (Identifizierung durch Schmp. und Mischschmp.). Auch mit 
Silberacetat in siedendem Aceton entstand neben einem bei ca. 256-260" schmelzenden 
Nebenprodukt nur die trans-Monoacetylverbindung XXVI in 86-proz. Ausbeute. 

Dibromseselin (XXXfIa) : 1 g Seselin in 18 ccm Tetrachlorkohlcustoff versetzte man unter 
Riihren tropfenweise rnit 740 mg Brom in 1.35 ccrn Tetrachlorkohlenstoff. Nach beendeter 
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Reaktion wurde i. Vak. eingedampft und der RUckstand mehrrnals aus Methylenchlorid/ 
Petrolather umgelbst. Schmp. 169-170". Ausb. 87% d. Th. 

C14H12Br203 (388.1) Ber. C 43.34 H 3.12 Gef. C 43.48 H 3.30 

Y-Brom-4-acetoxy-dihydroseselin (XXXlIb)  : 100 mg Seselindibromid in 15 ccm Eisessig 
wurden unter Riihren bei 60" rnit 180 mg Silberacetat in 5 ccm Eisessig versetzt. Es fie1 sofort 
AgBr aus. Man hielt noch 31/2 Stdn. bei 110". AnschlieBend wurde i. Vak. eingedampft, der 
RUckstand rnit heiBem Benzol ausgezogen, die Benzollbsung konzcntriert und mit Petrol- 
kither versetzt. Die ausgeschiedenen farblosen Kristalle schmolzen nach zwei weiteren Um- 
kristallisationen bei 172-174" bzw. 180-181'. 

ClaHlsBrOs (367.2) Ber. C 52.33 H 4.12 Gef. C 52.40 H 4.30 

Versuche, das 3'-stkindige Brom gegen den Acetoxylrest auszutauschen, schlugen fehl. 

3'-Jod-4'-acetoxy-dihydroseselin ( X X X I I C ) ~ ~ ) :  1.3 g Seselin und 2.43 g Silberacerar in 20 ccm 
Eisessig (99.6%) wurden unter Rilhren bei 20" portionenweise rnit 1.521 g Jod versetzt. Nach 
Entrarbung und Zugabe von 102 mg Wasser hielt man 4 Stdn. bei 95". AnschlieBend setzte 
man NaCl im UberschuD zu, filtrierte vom AgCl ab und extrahierte Rilckstand und Filtrat rnit 
&her/Metbylenchlorid-Gemisch. Die organische Phase wurde neutral gewaschen und wie 
Ublich aufgearbeitet, wobei man nach Umlbsen aus Benzol/Petrolkither und Aceton/Wasser 
1.58 g (67 %) der im Titel genannten Verbindung vom Schmp. 201 -203" erhielt. 

Cl&JOs (414.2) Ber. C 46.39 H 3.65 J 30.64 Gef. C 46.24 H 3.63 J 30.89 

Aus den Mutterlaugen lieB sich aul3er wenig Seselin durch Chromatographie keine ein- 
heitliche Verbindung mehr isolieren. Es gelang ferner nicht, die Jodverbindung in ein sterisch 
einheitliches Diacetylkhellacton umzuwandeln. Versuche mit Silbertrifluoracetat wurden 
noch nicht ausgefllhrt. 

53) Diesen Versuch verdanken wir Herrn Dr. H. FREI. 




