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243. Synthese von 3,3,5 -Trimethyl - heptadien - (1,5) - saure - (7) - 
athylester bzw. 3,3,5 -TrimethyLheptadien-(1,5)-01-(7) und Um- 

lagerung derselben in Lavandulylsaure-ester bzw. Lavandulol 
von K. Brackl) und H. Schinz. 

(14. VIII. 51 .) 

In  einer friiheren Mitteilung2) beschrieben wir die Synthese von 
3,3,5-Trimethyl-4-oxymethyl-hexadien-(1,5) (I) und die Umlagerung 
desselben in Geraniol. Ausgehend von dieser Tatsache interessierte 
uns die Frage, ob 3,3,5-Trimethyl-heptadien-(l, 5)-siiure-(7)-8thyl- 
ester (11) bzw. 3,3, ti-Trimethyl-heptadien-(l,5)-01-( 7) (111), die nach 
einer fruher angegebenen Einteilung der theoretisch moglichen Di- 
isopren-Verkniipfungen zur Klasse C, I gehoren3) und die 
mittels des gleiehen Ausgangsmaterials wie I darstellbar sind, 
Erhitzen ebenfalls umgelagert werden. 

beide 
durch 

I CH,OH I1 111 

3,3-Dimethyl-hexen-( 1)-on-( 5) (IV)4) wurde dureh Bonden- 
sation mit der Grigrtard’schen Verbindung von Athoxy-acetylen 5 ,  in 
das Carbinol V iibergefuhrt und dieses mit verd. Schwefelsiiure in 
den Ester I1 umgelagert. Letzteren seduzierte man mit LiAlH, in 
Btherischer Losung zam entsprechenden Alkohol 111. 

IV I1 I11 

Zur Umlagerung wurde der Ester I1 im Bombenrohr im Laufe 
einer Stunde allmahlich auf 300 O erhitzt. Das Umlagerungsprodukt 
wurde mit LiAIH, reduziert. Um den so erhaltenen Alkohol von 
eventuell vorhandenem, aus nieht umgelagertem Ausgangsprodukt 

l) Vgl. Diss. K .  Brack, ETH. (erscheint demnachst). 
2, K .  Bruck & H .  Schinz, Helv. 34, 1523 (1951). 
9 H .  Schinz & J .  P. Bourquin, Helv. 25, 1591 (1942). 
4, K .  Brack & H .  Schinz, Helv. 34, 2005 (1951). 
5, D. A .  wan Dorp& J .  F. Arens, Nature 160,189 (1947); R. 68, 604 (1949); W.Gru- 

ham, D. A.  vun Dorp & J . F .  Arens, R. 68, 609 (1949); J .  Heilbron, E .  R .  M .  Jones, 
M .  Julia & B. C .  L. Weedon, SOC. 1949, 1823; Th. L. Jacobs, R. Cramer & J .  E .  Hunson. 
Am. SOC. 64, 223 (1942). 
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stammendem Alkohol 111 xu trennen, erhitzte man ihn mit Phtal- 
saiureanhydrid wahrend 30 Minuten von 180 auf 200O. Bei dieser 
Behandlung werden a, p-ungesattigte Alkohole unter Wasserabspal- 
tung zerstort, wahrend' die bestandigeren 8, y-ungesattigten in die 

Phtalestersauren ubergehen. Das 1R.- Spektrum des uber das saure 
Phtalat gereinigten Alkohols (Fig. 1) war mit demjenigen von reinem. 
Lavandulol (Fig. 3) identisch. Der Allophanester des Alkohols 
schmolz nach viermaligem Umkrista,llisieren aus Methanol bei 114- 
115O und gab mit einem aus naturlichem Lavandulol gewonnenen 
Priiparat vom Smp. 114-115 O keine Erniedrigung des Mischschmelz- 
punlctes. Mit Allophanat von synthetischem Lavandulol vom Smp. 
115--116° wurde ebenfalls keine Depression des Mischschmelzpunktes 
erhalten. 

Der Alkohol T I 1  wurde xur Umlagerung ebenfalls im Bomben- 
rohr auf 300° erhitzt. Dabei entstanden jedoch infolge Wasserab- 
spaltung zur Hauptsache ungesiittigte Kohlenwasserstoffe, wiihrend 
bei milderen Bedingungen die Substanz unverandert blieb. Die 
Reinigung des Umlagerungsproduktes erfolgte wiederum durch 
Phtalisation. Da hierbei nur sehr wenig alkoholischer Anteil erhalten 
wurde, konnte dieser nur durch da3 1R.-Spektrum (Fig. a), das mit 
demjenigen von Lavandulol identisch ist, identifiziert merden. 

Es ist bemerkenswert, dass die Umlagerung des Esters 11, bei 
dem eine Doppelbindung in konjugierter Lage zur Carbonylgruppe 
vorliegt, zum 8, y-ungesattigten isomeren Ester VI eintritt. Ener- 
getisch kann das darauf zuruckgefuhrt werden, dass die Hyper- 
konjugationsenergie im Umlagerungsprodukt grosser ist als die 
Resonanzenergie des konjugiert ungesattigten Systems des Aus- 
gangsproduktes. Dies steht in Ubereinstimmung rnit der von P. B. D.  
de la Mare, E. D. Hughes & C. K .  Ingoldl) ebenfalls durch H y p e r -  
kon juga t ion  erkl i i r ten Tatsache, dass y-Methyl-pentensaure im 
Gleiehgewichtszustand zu 94,4 % aus 8, y-ungesattigtem und nur zu 
5,6 &us cc) 8-ungesattigtem Isomerem besteht, wahrend Pentensaure 
bzw. cc-Methyl-pentensaure im Gleichgewichtszustand nur einen Ge- 
halt von 24,6 % bzw. 19,3 % m 8, y-ungesattigtem Isomeren enthalten. 

Es ist anzunehmen, dass diese Umlagerungen uber denselben 
,,cyclischen Mechanismus" verlaufen, wie fur die Umlagerung von I 
in Geraniol (loc. cit.) vorgeschlagen. -~ 

') SOC. 1948, 17. 
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Fig. 1 : 1R.-Spektrum von Lavandulol aus Umlagerung des Esters 11. 
Fig. 2 :  1R.-Spektrum von Lavandulol aus Umlagerung des Alkohols 111. 
Fig. 3 : 1R.-Spektrum von reinem synthetischem Lavandulol. 

Wir danken der Firma Chuit, Naef & Cie, Pirmenich & Cie, Sccrs, Genf, fur die 
Unterstiitzung dieser Arbeit. 

E x p er i m en t ell  e r T e il I). 
K o n d e n s a t i o n  d e s  K e t o n s  I V  in i t  A t h o x y - a c e t y l e n .  10,5 g Athoxy-acetylen 

in 90 cm3 abs. Ather wurden bei Zimmertemperatur unter Ruhren in eine aus 15 g CzH5Br, 
3 g Mg und 70 cms abs. Ather hergestellte Grignard'sche Losung eingetropft und das Ge- 
misch 30 Minuten am Ruckfluss gekocht. Dann wurden bei Zimmertemperatur 11,5 g 
Keton IV in 120 cm3 abs. Ather langsam eingetragen. Zur Vervollstiindigung der Reak- 
tion kochte man noch 2 Std. am Ruckfluss. Das auf Oo abgekiihlte Reaktionsgemisch 
wurde in 220 om3 gesiittigte, eisgekuhlte Ammoniumchloridlosung gegossen und das Reak- 
tionsprodukt durch Ausschiitteln mit Ather isoliert. Man erhielt 16,2 g Rohcarbinol V, 
das ohne Destillation der Umlagerung unterworfen wurde. 

U m l a g e r u n g  des Carb inols  V in E s t e r  11.16 g Rohcarbinol V wurden in einem 
Scheidetrichter in 70 cm3 Methanol aufgenommen. Diese Losung wurde mit 3 em3 10-proz. 
Schwefelsiiure versetzt und unter ofterern Schiitteh 2 Std. stehengelassen. Dann wurde 
Wasser zugegeben, das ausgefallene 61 mit tiefsiedendem Petrolhther extrahiert und rnit 
Wasser und Hydrogencarbonatlosung neutral gewaschen. Man erhielt 11,6 g Ester I1 vom 
Sdp.,, = 9%9ga. 

I) Bei den Angaben der Smp. ist die Fadenkorrektur nicht beriicksichtigt. 
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d;O =. 0,9148; n: = 1,4460; M, ber. fiir C,,H,,O, 12 58,33; M, gef. 59,42; 
EMD = + 1,09. 

3,790 mg Subst. gaben 10,156 mg CO, und 3,412 mg H,O 
C,,H,,O, B x .  C 73,42 H 10.27% Gef. C 73,13 H 10,070h 

UV.-Absorptionsspektrum: Maximum bei 223 m,u; log B = 4,06. 
R e d u k t i o n  des  E s t e r s  I1 m i t  LiAlH,. 4,2g Ester I1 in 5cm3 abs.dther 

wurden unter Riihren bei Zimmertemperatur in eine Suspension von 1,2 g fein pulveri- 
siertem LiAIH, in 60 em3 abs. Ather tropfenweise eingetragen und das Qanze nachher 
I/, Std. am Ruckfluss gekocht. Dann zerstorte man das uberschiissige LiAlH, bei Oo durch 
Zugabe einiger Tropfen Wasser und goss das Reaktionsgemisch in 70 cm3 eisgekuhlte 
10-proz. Schwefelsaure. Nach Ausschiitteln des 01s mit Ather und Neutralwaschen der 
Losung gewann man 3,l g Alkohol 111 vom Sdp.,, = 98-101O. 

dfo = 0,8771; n g  = 1,4710; M, ber. fur C,,H,,O IT 48,97; M, gef. 49,15. 
3,400 mg Subst. gaben 9,705 mg CO, und 3,552 mg H,O 

C1,H,,O Ber. C 77,86 H 11,76% Gef. C 77,90 H 11,68% 
Das Allophanat schmolz nach dreimaligem Umkristallisieren aus Methanolibei 

137--138O. 
3,635 mg Subst. gaben 7,962 mg CO, und 2,681 mg H,O 

C12H,o03N, Bzr. C 59,98 H 8,39% Gef. C 59,78 H 8,25% 
Umlagerung d e s  E s t e r s  I1 in L a v a n d u l y l s a u r e - e s t e r  (VI) .  2,55 g Ester I1 

wurden in1 Bombenrohr im Lsufe von 60 Min. allmahlich aof 300O erhit.zt. Nach dem Ab- 
kuhlen wurde das Produkt fraktioniert destilliert. Dabci erhielt man 1,75 g vom Sdp.,, 
= 8ii-95u und 0,6 g Ruckstand. 

I d e n t i f i z i e r n n g  d e s  Umlagerungsproduktes .  Die Fraktion vom Sdp.,, = 85- 
95O wurde mit 0,6 g LiAIH, in a,bs. dther in der ublichen Weise reduziert. Dabei ,er- 
hielt man 1,25 g Alkohol vom Sdp.,, = 89--95O. 

1,22 g dieses Alkohols wurden mit 3,55 g Phtalsaureanhydrid im Laufe von 15 Min. 
von 180O aiif 200, erhitzt und noch 15 Min. bei 2000 gehalten. Da,s Reaktionsgemisch 
wurcle in Ather aufgenommen und die Phtalestersaurc durch Ausschiitteln mit Alkali 
und Wasser abgetrennt. Bei der Verseifung erhielt man 0,51 g Alkohol voni Sdp.,, = 9l0, 
der nach dem 1R.-Spektrum (Fig. 1) mit Lavandulol identisch war: 

dk9 T-= 0,8809; n g  = 1,4700; M, ber. fur C,,H,,O pr 48,97; M, gef. 48,85. 

Ein :zweiter Umlagerungsversuch lieferte dasselbe Ergebnis. 

Nethanol konstant bei 114-115O. 
Das Allophanat des Alkohols schmolz nach viermzligem Unikristjallisieren aus 

3,303 mg Subst. gaben 7,275 mg CO, und 2,455 mg H,O 
C,,H,,O,N, Ber. C 59,98 H 8,39% Gef. C 60,11 H 8,327h 

Mit t3em Allophanat von naturlichem Lavandulol vom Smp. 114-115O trat keine Deprcs- 
sion des Mischschmelzpunktes ein ; der Mischschmelzpunkt mit Allophanat von synthetisch 
dargestelltem Lavandulol vom Smp. 115-116O lag bei 114-115O. 

U m l a g e r u n g d e s  Alkohols  I11 in L a v a n d u l o l  ( V I I ) .  l,6 g Alkohol I11 wurden 
im IBombenrohr im Laufe einer Stunde allmahlich auf 3000 erhitzt. 1)as Reaktions- 
produkt lieferte 0,67 g Vorlauf (Kohlenwasserstoffe) und 0,31 g vom Sdp.,, = 85-940. 
Riickstand ca. 0,5 g (Harz). 

I d e n t i f i z i e r u n g  d e s  U m l a g e r u n g s p r o d u k t e s .  Die Fraktion vom Sdp.,, 
= 85-94O wurde rnit 0,8 g Phtalsaureanhydrid wie oben behandelt. Dabei wurden 0,02 g 
Alkohol vom Sdp.,, = 90-93O erhalten, der nach dem 1R.-Spektrum (Fig. 2) mit Lavan- 
dulol identisch war. 

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung (Leitung Herr 
W .  illanser) ausgefiihrt. Aufnahme und Interpretation der 1R.- bzw. der UV.-Spektren 
verdanken wir den Herren Dr. H .  H. Giinthurd bzw. Dr. 0. Hiifliger. 
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Z u s a m m  enf a s sung. 
Ausgehend von 3,3-Dimethyl-hexen-( 1)-on-( 5 )  wurde durch 

Kondensation mit Athoxy-acetylen 3,3,5-Trimethyl-heptadien-(l, 5 ) -  
s&ure-( 7)-athylester und durch Reduktion desselben mit LiAlH, 
3,3,5-Trimethyl-heptadien-( 1,5)-01-( 7) dargestellt. 

Durch Erhitzen liessen sich 3,3, G-Trimethyl-heptadien-( 1,5)- 
saure-( 7)-iithylester in Lavandulylsiiure-ester und 3,3,5-Trimethyl- 
heptadien-(l,5)-01-( 7) in Lavandulol umlagern. 

Organisch-chemisches Laboratorium 
der Eidg. Technischen Hochschule, Zurich. 

244. Studien iiber ,,synthetische” Wassermann-Antigene 
von Th. Bersin und R. Gebhard. 

(7. vm. 51.) 

Das zur Lues-Diagnose verwendete Antigen ( Wassermann-Antigen = WA) kann 
mittels vcrschiedener Verfahren, wie z. B. Alkoholextraktion aus Organen, wie Herz, 
syphil. Fotalleber usw., extrahiert werden (Weill)). Es liegt in diesen Organen augen- 
scheinlich in einem grosseren Molelielkomplex vor und gewinnt seine spszifischen Eigen- 
schaften - namlich den Wassermann-Antikorper zu binden - erst nach der Freilegung 
aus dem Komplex (Furth &: KubaP)). Andererseits hat Miss Pangborn3) gezeigt, dass zum 
spezifischen Nachweis der Lues eine geeignete Kombination von Lecithin, Cholesterin 
und Card io l ip in  (wio das von ihr hochgereinigt dargestellte natiirliche WA genannt 
wurde) notwendig ist, und dass keine der drei Substanzen ohne die anderen wirksam ist, 
wie friiher behauptet wurdc ( Weill)) .  

Das in einer Ausbcutc von 0,04% aus frischem fcuchtcm Rinderherz gewonncnc 
Card io l ip in  ist eine N-freie, mit Fettsaiuren verestcrte Polysaccharidphosphorsaure, 
die eine Jodzahl von 118 zeigt und optisch alrtiv ist ([a?] in Alkohol + 7,0°)4). Cardio-  
l i  p in  ist ferner hydrierbar, leicht oxydierbar, in Wasser leicht dispergierbar zu einer triiben 
viscojen Fliissigkeit und gut loslich in Ather, Chloroform, Benzol, massig in Methanol 
und absolutem Athanol, wenig loslich in Aceton. Eigene Versuche ergaben einen Gehalt 
von 3,37% P. 

Es wurde versucht auf synthetischem Wege ein rnit Fettsauren und Phosphorsaure 
verestertes Pol ysaccharid darzustellen, welches mit Lecithin und Cholesterin zu einem 
haltbaren Ncbenvalenz-Sols) aufgebaut wcrden konnte. Dieses Sol sollte dann mit dem 
I~’usserrrLann-Antikorper zusammentreten, wobei aiigenscheinlich ein gegen Elelrtrolyte 
ausuerordentlich sensibilisiertes Koazervat (Eagle6)) gebildet wird, das Komplemcnt 

l) L. Wed, Bacteriol. Rev. 5, 293 (1941). 
2, J .  Furth & E. A.  Kubut, J. exp. Med. 74, 247 (1941). 
3, M .  C. Pangborn, J. Biol. Chem. 143, 247 (1942); Chem. Abstr. 43, 1321 (1949); 

vgl. M .  Fuure &: M .  J. C‘oulon, BI. SOC. chim. biol. 30,533 (1948); R. Warnecke, Med. Kiin. 
46, 742 (1951). 

4, &I. Dolndilhe, Ann. Inst. Pasteur 59, 624 (1937). 
5, Vgl. Th. Bersin, Angew. Chem. 62, 246 (1950). 
6) H .  Eagle, J. exp. Med. 52, 747 (1930); 53, 605 (1931); P. Koets, J. physic. Chem. 

40,1191 (1936). 




