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EINLEITUDNG

Der aliphatische Monoterpenalkohol Lavandulol (1),
der mit dem Geraniol nahe verwandt ist, jedoch ein "unre-
golmissiges" Isoprengeriist besitzt (1,2,3), lésst sich mit
Ameisenssure In ein dem Cyclogeraniol shnliches cyclisches
Produkt uberfihren (4). Zur Ausfithrung dleser Reaktion sind
beim Lavandulol etwas energischere Bedingungen notig als
beim Geraniol, Die Ausbeute an cyclischem Produkt betrigt
nach der urspringlichen Arbeitsweise 20 %; durch Anwendung
oines geringeren Ueberschusses an Ameisensidure liess sie
sich spiter verdoppeln (5). Da der Cycloalkohol leicht mit
Phtalshiureanhydrid reagiert, wurde angenommen, dass die Hy-
droxylgruppe primir sei. Ferner wies das UV-Absorptions -
spektrum des Allophanates darauf hin, dass sich die Doppel~-
nicht in d,@-Stellung zur funktionellen Gruppe befindet.

Unter Berticksichtigung dieser Tatsachen lassen sich
formael drei cyclische Produkte in Erwdgung ziehen g

i i —_— oder

CH,,0H H,,0H CH,,0H
I I 111
CH_OH H,_OH
2 2
I Iv
1) H.Schinz, J.P.Bourquin Helv. 25, 1591 (1942)

2) H.Schinz, H.L.Simon Helv. 28, 1776 (1945)
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Welche der drei Formeln die richtige sei, sollte
durch oxydativen Abbau mit Kaliumpermanganat des Cyclo-
lavandulols entschieden werden, Dieser lieferte eine
10H16°3’ die durch das Se~

micarbazon charakterisiert werden konnte, Somit liess

carbonylhaltige Verbindung C

sich Formel II ausschliessen, denn eine Verbindung die-
ser Konstitution hitte. beim Abbau Geronssure C.H, .0, (V)

971673
liefern miissen.,
COOH COOH
0 - co
CHZOH OCH
II IIa v

Dagegen lassen sowohl der cyclische Alkohol IIIX
mit einer semicyclischen Doppelbindung, wie auch der Al-
kohol IV, welcher auf eine etwas ungewohnte Cyclisations-
art entstanden wire, ein Produkt mit dieser Bruttoformel
Zu. '

Fur das Oxydatlionsprodukt des Alkohols IV wurde
das Ketolacton VI vorgeschlagen (6).

CH,_OH
2 ———

0
Iv Vi

Als Oxydationsprodukt des Alkohpls III kime eine
Aldehydsiure VIII in Frage, welche aus der primiér gebil-
deten Glykols#ure VII bel der Aufarbeitung entstehen kénn-

te.

HZOH ~CHO
OH

H,0H ' COOH 00H O0H
III IIIa ViI VIII
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Zur Stitzung dieser Hypothese selen hier zwel Fil-
.le mit #hnlichem Reaktionsverlauf der Oxydation angefiihrts
A a,) Der Abbau von Allo-cyclogeraniumsdure (IX) mit
Kaliumpermanganst fithrt (wohl iiber das Glykol X)
zur 1,l-Dimethyl-cyclohexanon=-{4)-essigsiure-(3)
(xx) (7,8) 3

— OH  —
00H OOH 00H

OH 4]
IX X I

b,) Methylen-cyclohexan (XII) liefert bei der Oxy-
dation mit Keliumpermanganat Oxymethyl-cyclo -
hexanol-(1l) (XIII), das seinerseits in Hexahy-
d{obenzaldehyd (XIV) tbergehen kann (9).

O_ y OTGHQOH ' O—cno
OH
XII XIII XIV

Da dle Synthese des Ketolactons VI auf grosse
Schwierigkeiten stiess (10), und auch diejenige der Alde-
hydsdure VIII bis Jetzt nicht verwirklicht werden konnte
(s. Seite 24), wurde zur Abklurung der Frage, ob Alkohol
IIT oder IV das Cyclisationsprodukt darstellt, von Steiner
(11) die Synthese dieser beiden Produkte durchgefihrt.

3) A. Lauchenauer Diss., EBTH 1949

4) J,P.Bourquin,H,L.Simon,G,Schippi,U.Steiner,H,.Schinz
Helv, 32, 1564 (1949)

5) H.Schinz, Privatmitteilung

6) H.L.Simon,H.Schinz Helv, 32, 1568 (1949)
7) Ch,.Vodoz,H.Schinz Helv, 33, 1040 (1950)
8) @.Tschudi,H.Schinz Helv, 33, 1865 (1950)

9) 0.Wallach A, 359, 292 (1908)



Alkohol IV

Ausgehend von 2,4-Dimethylpentadien-(2,4) (XV)
wurde auf zwel verschledenen Wegen 1,1,5-Trimethyl-2-
oxymethyl-cyclohexen=(5) (XVII) synthetisiert, Einer -
seits liess sich der Kohlenwasserstoff XV mit Acrolein
nach Diels-Alder zum cyclischen Aldehyd XVI kondensieren,
der durch Reduktidn nach Meerwein den Alkochol XVII gab,
Andererseits gelangte Steiner , ebenfalls nach Diels =
Alder, durch Kondensatlon des Kohlenwasserstoffes XV mit
Acrylsture-dthylester zum cyclischen Ester XVIII, der
durch Reduktion nach Bouveault-Blanc den Alkohol XVII

lieferte.
——
-_iifi-CH OH
» .

N
"—-COOR coor XVII H,OAc

XVIII J’XX

CH,0R —Ej»cx OAc ’@—cnzom

Das Acetat XX wurde mit N-Brom-succinimid zum
Bromld XXI umgesetzt, an letzterem mit Silberoxyd in
Benzolldsung Bromwasserstoff abgespalten und die so er-

Iv

10) Ad.Kaufmann Diss, ETH 1950
11) U. Stelner Diss, ETH erscheint demnichst
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haltene, doppelt ungestttigte Verbindung XXII mit Natri-
um und Alkohol und anschliessende Verseifung in den Alko-
hol IV uibergefithrt. Wle Steiner feststellte, entspricht
dieser Alkohol aber nicht dem Cyclolavandulol, Die physi-
kalischen Konstanten der beiden Verbindungen waren ver =
schieden, dle Allophanate besassen nicht die gleichen
Schmelzpunkte und zelgten bei der Mischprobe eine Schmelz-
punktserniedrigung. Ferner waren auch dle Allophanate der
entsprechenden Dihydroverbindungen deutlich verschieden,
Ich unterwarf tiberdies den Steinsr'schen Alkohol
IV dem oxydativen Abbau mit Kaliumpermangenat. In der Tat
bildete sich dabel ein carbonylhaltiges Produkt der Brut-
toformel °10H16°3’ dessen Semicarbazon aber einen um ca.
30° tieferen Schmelzpunkt aufwelst als das Semicarbazon
des Abbauproduktes von Cyclolavandulol; bei der Mischpro-
be der belden Priparate tritt eine Schmelzpunktsdepres -
sion auf, Wahrscheinlich liegt in dem neuen Produkt das
Ketolacton VI wvor,
Alkohol IIT

Mir das Cyelolavandulol musste also die etwas un-
gewohnt scheinende Formel I1l mit einer semicyclischen
Doppelbindung in Betracht gezogen werden. Die Richtig-
keit dleser Annahme konnte Steiner - wiederum durch Syn-
these - bestitigen (11).

& — i}m Cs — ﬁiroﬁ

CH OH CH OAc
XXI11 V XXVI

GH OH H_OAc
III XXVII
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1,1-Dimethylcyclohexanon-(3) (XXIII) wurde mit
Formaldehyd zum Ketoalkohol XXIV kondensiert, der bel
der Umsetzung mit zwei Mol Methylmagnesiumjodid das 1,3-
Gl&kol XXV gab. Aus dem entsprechenden Diacetat XXVI er-
hielt man bei der Pyrolyse das Monoacetat XXVII, Der
durch Verseifung daraus gewonnene frele Alkohol stimmte
in allen Punkten mit dem d,1~Cyclolavandulol iiberein.

Das IR-Spektrum des Acetates XXVII zeigt starke,
durch die semicyclische Doppelbindung hervorgerufene Ab-
sorptionsbanden bei 1640 cm™t und 890 em™T.

. Elektronentheoretisch gesehen fithren sowohl die
Cyclisation von Lavandulol,'wie auch die Wasserabspal-
tung aus dem Glykol XXV (resp. die Essigsgureabspaltung
bei der Pyrolyse dss Diacetates XXVI) uber das gleiche
Carbenium~kation Ib .

+
y —— Y | — , | —
H20H . CH OH CHZOH CHQOH
1 Ia Ib III
CH OH ;H OAc
XXV

Die Regel von Pfeu und Plattner (12) darf deshaldb

auch auf dle Cyclisation angewendet werden.

Bemerkungen zur Nomenklatur

Im Laufe dieser Arbelt wurden verschiedene Ver--
bindungen mit dem gleichen Kohlenstoffgeriist wile das
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Cyclolavandulol III, aber verschiedener Lage der Doppel-
bindung , dargestellt, In Analogie einer von Tiemann fir
die Jonone, Cyclogeraniole, Cyclocitrale und Cyclogera-
niumsiuren angewandten Nomenklatur werden in der vorlie-
genden Arbeit der a,p-ungesittigte Alkohol XXVIII als
P-Cyclolavandulol, der P,;-ungesﬁttigte Alkohol II'als
s-Cyclolavandulol und der Alkohol mit der semlcyclischen
Doppelbindung III als p-Cyclolavandulol (fortan kurz
Cyclolavandulol) bezeichnet. Der Alkohol XXIX soll P-Iso-
eyclolavandulol, der Alkohol XXX P-Apo-cyclolavandulol ge-
nannt werden. Die analoge Nomenklatur gelte auch fur die

diesen Verbindungen entsprechenden Aldehyde, Shuren etc.

;HZOH CH OH ;H OH HZOH

XXVIII II XXI1X

CH,CH

12) St.Pfau,Pl,.A,Plattner Helv, 15, 1250 (1932)



THEORETISCHER TEIL

A,) Eine neue Synthese von Cyclolavandulol

Das 1,1-Dimethyl-4-oxymethyl~cyclohexanon-(3)
(XXIV) wird nach der Methode von Steiner mit nur ca. 12 %
Ausbeute (bez. auf angesetztes Keton XinI) gewonnen.,
Deshalb wurde versucht einen erglebigeren Weg fur die
Darstellung dleser Verbindung zu finden,

1,1-Dimethyl-cyclohexanon-(3) (XXIII) (11) wurde
mit Oxalsdurediithylester zum Oxalylester XXXI konden-
siert (13,14,15), und dieser durch langsame Destillation
im Vakuum 1n Gegenwart von wenig wssserfreier Borsiurse
zum 1,1-Dimethyl-4-carboxithyl-cyclohexanon~(3) (XXXII)
decarbonyliert.(16), Dieses wurde darauf ins Aethylen-
acetal XXXITII verwandelt (17,18), welches bel der Reduk-
tion mit Natrium und Alkohol (19) den Ketalalkohol XXXIV
ergab, Durch Hydrolyse des Acetals wurde das freie Ketol
XXXV gewonnen. Dieses war auf Grund von Schmelzpunkt und
Mischprobe der Allophanate mit dem von Steiner hergestell-
ten Produkt identisch,

13) A.Kbtz,A.Michels A. 350, 204 (1906)
14) Ki-Wei Hiong Ann,.chim,” (2) 17, 269 (1942)
15) R.HE.Martin,R.Robinson Soc. 1943, 491

16) V.Prelog,W.Hinden Helv., ~27, 1854 (1944)
17) E.J.Salmi B. 71, 1803 {(1938)
18) M.Kuhn J.pr. 156, 103 (1940)

19) V.L.Hansley" Ind.eng.chem., 39, 55 (1947)



o T— 0-0H,
0~CE,
O0R OOR

XXXI1 XXXTII

XXIII

— 0-CH,
° ~tn
0-CH,
CH,O0H E,OH
XXIV XXXIV

Die beiden ersten Stufen dleses Reaktionsganges

- verliefen mit vorziiglichen Ausbeuten. Die Acetalisierung
des'P-Ketoésters XXXII war degegen sehr unvollstindig
und musste mehrere Male wiederholt werden, Dies ist wahr-
scheinlich auf die starke Enolisation zuriickzufithren, da
die gleiche Reaktion bei einigen shnlichen, aber weniger
stark enolisierten F-Ketoestern vollstindiger verlief .
(20,21,22) Die Reduktion nach Bouveault ergab normale
Ausbeuten., Die Gesamtausbeute tber alle Stufen betrug

ca, 30 %,

Die Ueberfithrung des Ketols XXIV in Lavandulol
erfolgte wie beil der Synthese von Steiner (11). Das Al-
lophanat des erhaltenen Cyclolavandulols schmolz bel
163-164° und gab mit dem Allophanat des cyclisierten
d,)-Lavandulols keine Schmelzpunktserniedrigung. Auch
die physikalischen Eigenschaften der belden Pridparate
stimmen uberein,

Wegen der Schwierigkeiten bei der Acetalisierung
ist such diese Synthese undkonomisch.

20) H.Schinz,G,Schippi Helv. 30, 1483 (1947)
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B.,) Eine weltere Synthese des Cyclolavandulols

Da die beschriebenen Methoden trotz hohem Zeit-
und Materialaufwand keine befriedigenden Gesamtausbeuten
efgaben, wurde elne weitere Synthese ausgearbeitet, wel-
che die Reaktion von Prins (23) benutzt.

Es ist bekannt, dass ungesuttigte Systeme Form-
aldehyd anzulagern vermdgenj dabel entstehen F,r-unge-
sittigte Alkohole. Als Belspiele seien folgende Umwand-
Jungen angefithrts

Methylencyclohexan (XXXV) zu Tetrahydrophenyl-
dthylalkohol (XXXVI) (24) s

O— O——CH2—CH20H
| XXXV XXXVI

Methylcyclohexen=(1l) (XXXVII) zu 2-Methyl-oxy-
methyl-cyclohexen-(2) (XXXVIII) (25)

O —— o

XXXVII XXXVIII
21) A.Lauchenauer Diss. ETH 1949
22) L.Willimann,E.Schinz Helv. §2, 2151 (1949)
23) H,J.Prins R, 51, 469 (1932)
24) R.T.Arnold,J.F.Dowdall Am,.Soc, ZQ, 2590 (1948)
25) C.D.Nenitzecu,V.Przenstzky B. 74, 676 (1941)

26) J.P.Bain Am,Soc, 68, 638 (1946)
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?—Pinen (XXXIX) zu "Nopol" (XL) (26) :

CHé-CHQOH
$_—-——_~
XXXTX

Die Synthese des Lavandulols wurde folgendermassen
durchgefithrts '

Xv

Methylheptenon (XLI) wurde durch Umsetzung mit
Methylmagnesiumjpdid nach Grignard in Dimethylheptenol
XLII verwandelt (27). Dieses konnte nach Harries und
Weil (28) in guter Ausbeute zu a-Cyclogeraniolen (XLIII)
cyclisiert werden, Wie aus dem IR-Absorptionsspektrum
hervorgeht, enthilt das Produkt allerdings eine gewis-
se Menge des p-Isomereny dies stort aber den weiteren
Verlauf der Synthese nicht. Durch Prins-Kondensation
mit p-Formaldehyd in Eisessig, mit Schwefelsiure als
Katalysator , erhielt man ein Gemisch verschiedener Pro-
dukte , das u,a, auch daé Diacetat des 1,1,5-Tr;pethy1-

4 -oxymethyl-cyclohexanol-(3) (XXVIa) enthielt, Dieses
Gemisch wurde bel 850 -350° pyrolysiert. Das dabei kon-
‘tinuierlich abdestillierende Acetat des Cyclolavandulols
(XXVIIa) war dementsprechend sehr unrein, Das ganze Ge- |
misch wurde der Verseifung unterworfen, Die alkoholischen
Bestandtelle des verseiften Produktes liessen sich mit
Hilfe der Phtalestermethode oder Uber das Borat aus dem
Gemisch entfernen., Es zeigte sich dabei, dass als einzi-
ger alkoholischer Bestandteil im Gemisch Cyclolavandﬁlol
(III) vorhanden 1ist, welches auf diese Weise in sehr reil-
ner Form gewonnen werden kamn, Die Ausbeute der Stufeh

27) R.Escourrou Bl. (4) 39, 1126 (1926)
28) C.Harries,E,.Weil - B. 37, 845 (1904)
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Cyclogeraniolen (XLIII) zu reinem Cyclolavandulol (IIT)
betrigt nicht Uber 20 ¥, bezogen auf verbrauchten Koh-

lenwasserstoff. - 1
OH OAc
. L H20A9_
XLI XLII XLIIT XXVia
‘//”””—__——“‘\\ [ 1
— 35—

HZOH CHZOAc CBon | CHzoAc_

XLv XXVII o III XVila

Auch diese Methode liefert keine hohe Ausbeute,
doch besitzt sie wenigstens den Vorteil eines geringen
Aufwands an Zeit und Material,

Die nicht=-alkoholischen,neutralen Anteile des Re-
aktlonsproduktes besitzen auch keins Carbcnylfuﬁktion.
Das nicht einheitliche, uber ein grosses Trajekt von ca,
30° siedende Produkt wurde nicht weiter untersucht. Es
enthglt vielleicht cyclische Aether, etwa der Formel
XLiv .

9
CH CH2
aw N
Das erhaltene Cyclolavandulol (III) zeigt die
gleicheh‘physikalischen und chemischen Eigenschaften,
wie der Steiner'sche Alkohol, gibt aber ein Allophanat,
dessen Schmelzpunkt ca, 4° hoher liegt. Das liesse sich
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auf einen etwas htheren Gehalt an y-Form zuriickfithren.
Die Mischprobe der beiden Allophanate zeigt keine
Schmelzpunktsdepression, ' '

Das IR-Absorptiongspektrum des Cyclolavandulyl-
acetats (XXVII) zeigt ausgeprigt dle beiden charakteris-
tischen Banden beil 890 und 1640 om-l s woraus man schlies-~
sen darf, Cyclolavandulol bestehe zum grossten Teil, wenn
nicht sogar quantitativ, aus der y-Form, Der in sehr klei-
ner Menge anwesende andere Bestandteil wird wohl «-Cyclo-
lavandulol (II) sein,

Das Cyclolavandulylacetat, dessen IR-Spektrum auf-
genormen wurde, erhielt man durch Veresterung des Cyclo-
lavandulols mit Acetylchlorid=-Pyridin., Es ist identisch
mit dem Cyclolavandulylacetat von Steiner.

Das Allophanat des Dihydroalkoholes XLV schmilzt
gleich hoch wie dasjenige der auf andere Art hergestell=-
ten Dihydroalkohole und gibt mit diesem keine Depression.

Der oxydative Abbau des auf diese Weise synthetl-
sierten Cyclolavandulols mit Kaliumpermanganat fithrte zur
Carbonylverbindung C%OHIGOS s welche ein Semicarbazon vom
Schmelzpunkt 201-202° lieferte., Dieses zeigte bei der
Mischprobe mit einem glelchschmelzenden Priparat vom Ab-
bau des (+)-Cyclolavandulols keine Depression, (6)

Ein weiteres Produkt erhielt man beim oxydativen
Abbau von Cyclolavandulol (III) oder dessen Acetat XXVII
mit Chromsiure in Eisessig, Die entstandene Carbonylver-

bindung entspricht, wie aus den Analysen des Semicarba -
zons und des 2,4-Dinitrophenylhydrazons hervorgeht, der
Formel CQH14O. Es ktnnte sich hierbei um das 1,l-Dimethyl-
3~formyl=~cyclohexen-(3) handeln, Bei der Erwigung der mig-
lichen Produkte miissen das l,l-Dimethyl-S-formyl-cyclo'-
hexen-(2) und das 1,1,3-Trimethyl-cyclohexen~-{2)-on-(4)
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wegen Schmelzpunktsunterschieden gegeniiber den Deriva-
ten dieser, synthetisch hergestellten,,Verbindﬁngen aus-
geschlossen werden, Aus dem IR-Spektrum geht ferner her-
vor, dass es sich bel dlesem Abbauprodukt nicht um das
1,1-Dimethyl-3-methylen-cyclohexanon=-(4) handeln kann,

C.) Synthese von Cyclolavandulylidenaceton,

elnes Isomeren der Jonone

Die Oxydation von Cyclolavandulol (III) nach Lau-
chenauer (29) fithrte unter Wanderung der Doppelbindung
zZum P-Cyclolavandulal (XLVI), das durch das 2,4-Dinitro-
phenylhydrazon charakterisiert wurde. Auf das Vorliegen
eines «,p-ungesittigten Aldehyds weist dle rote Farbe des
Dinitrophenylhydrazons hing die Richtigkelt dleser Annsh-
me.érgibt sich aus einer anderep Synthese von P-Cyclola-
vandulal (XILVI).(vergl. S.17)Diese Umlagerung ist bemer-
kenswert, da sie bel der Oxydation von «~Cyclogeraniol
praktisch kaum in Erscheinung tritt (29).

Eine Oxydation von p-Cyclolavandulal (XLVI) zur
p-Cyclolavandulylstiure (XLVII) mit Silberoxyd liess sich
nicht durchfithrenj man erhielt unverﬁndertés Ausgangsma -
terial zurtick.(30)

29) A,Lauchenauer,H.Schinz Helv, 32, 1265 (1949)
30) K.Bernhauer,R,Forster J.pr. 147, 200 (1937)
31) E,Earl Royals Ind.eng.chem., 38, 546 (1946)
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COOH
CH OH HO

II1 XLVI co
035
XLVIII

Durch Kondensation des Cyclolavandulals {(XLVI) mit
Aceton gelangte man zun P-Cyclolavandulylidenaceton
(XLVIII). Als Katalysator fir die Reaktion erwies sich Na-
triumamid als ungeeignet, da es vollstindige Verharzung be-
wirkte. Dagegen liess sich diese Reaktion unter Anwendung
von Bariumhydroxyd bewerkstelligen (31). Dieses Verhalten
1st bemerkenswert, wenn man es mit den Beobachtungen bei
dem mit dem Cyclolavendulal verwandten Cyclocitral (s- und
P—Form) vergleicht. Dieser Aldehyd reagiert mit Aceton
nicht in Gegenwart von Bariumhydroxyd. Dagegen ldsst sich
eine Kondensation mit einer geringen Menge Natriumamid
sehr gut und ohne Bildung von Polymerisationsprodukten er-
reichen,

Der Grund fur das entgegengesetzte Verhalten von.
Cyclolavandulal und Cyclocitral liegt darin, dass die Car-
bonylgruppe beim Cyclocitral wegén der unmittelbaren Nach-
barschaft der beiden geminalen Methylgruppen stark sterisch
gehindert, beim Cyclolavandulal dagegen frei und normal re-
aktionsfdhig 1st,

Das Cyclolavandulylidenaceton (XLVIII)} ist mit den
Jononen (Cyclocitrylidenaceton) isomer, Es besitzt f-Form,
Das UV-Absorptionsspektrum ist demjenigen des P-Jonons ana-
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log. Es zelgt ein Maximum bel 295 qr ,loge = 4,2 ,

Das Keton hat einen schwachen, an Reseda erinnern-
den Geruch. ®s ist keinerleil dam Veilchenduft dhnliche Nu-
ance festzustellen, Die neue Verbindung wurde durch das
Semicarbazon (Smp, 202-2030), das Phenylsemicarbazon (Smp.
183-184°) und das 2,4-Dinitrophenylhydrazon (Smp. 198-199°)
‘charakterisiert.

Die physikalischen Daten des frelen Ketons sind s
sap. 81-82°/0,08 rm

d20

20
5° =0,9576; nS = 1,5382§ Mp ber, fur Ci H,0fi 59,11

MD gef, 64,17

EMD = + 5,06
Diese grosse Exaltation der Molekularrefraktion ist
bemerkenswert, wurden doch bisher solche Werte nur bei den

nicht -cyclischen Ketonen Pseudojonon, Pseudoiron und Farne-
sylidenaceton (32,33) beobachtet,

D.) Synthese von f-Cyclolavandulol (XXVIII)

1, Weg ¢

« =Cyclogeraniolen (XLIII) wurde mit Acetylchlorid
unter dem Einfluss von Zinntetrachlorid zum 1,},3-Trimethyl-
4-~acetyl-cyclohexen-(3) (XIL) kondensiert, (34) MLt Natrium-

32) F.Zobrist,H.Schihz Helv, 32, 1196 (1949)
33) H.Schinz,L.Ruzicka,C.F.Seidel,Ch,Tavel
Helv, 30, 1814 (1947)
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hypobromit liess sich dieses Methylketon in befriedigen-
der Ausbeute zur P-Cyclolavandulylsaure (XLVII) oxydieren
(35), die ihrerseits beil der Reduktion mit Lithium-alumi-
niumhydrid (36) F-Cyclolavandulol (XXVIII) lieferte.

~

—— [ ——n
0-CHy / COOH
XLIII XIL XLVII
EHO CH,0H
‘ XLVI XXVIIT

Durch Oxydation nach Lauchenauer (29) erhielt man
daraus das P-Cyclolavandulal (XLVI), das in allen seinen
Eigenschaften mit dem Aldehyd aus [-Cyclolavandulol (111)
Ubereinstimmt.

2. Weg 3

Diese Synthese misslang in ihren letzten Stufen.
Sie 'sei trotzdem, besonders der Darstellung eines Zwischen-
produktes wegen, hier angefihrt,

Bel dieser Synthese stellte sich vor 2llem die Auf-~
gabe, 1,1,3-Trimethylcyclohexanon=(4) (LIV) in befriedigen-

der Ausbeute herzustellen,

34) J.Colonge,K.Mostafavi Bl. (8) 6, 335 (1939)
35) W.8,Johnson,C,D,Gutsche,R.D.0ffenhauer
Am,Soc. 68, 1648 (1946)
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a, ausgehend von e~-Cyclogeraniolen

Schon Wallach (37) stellte 1,1,3-Trimethylcyclo-
hexanon-(4) (LIV) her. Das Nitrosochlorid L, resp, Ni-
trosat LI des a-Cyclogeraniolens (XLIII) gab beim Erwdir-
men mit alkoholischer Kalllauge das Oxim des Trimethyl-
cyclohexenons LII, welches zum frelen Keton gespalten
wurde., Dieses reduzierte Wallach mit Natrium und Alkohol
zum Trimethyleyclohexanol LIII. Schliesslieh wurde der
sekundire Alkohol LIII mit Chromsiure zum gewlinschten XKe~
ton LIV oxydiert. Besonders dle beliden letzten Stufen ver-
liefen mit schlechten Ausbsuten.

NoH 0 OH
KLITI \\\\\ L . LI LiII
o
NoH O
LI , LIV

Ich versuchte deshalb, das «-Cyclogeraniolen (XLIII)

auf andere Weise in Trimethjlcyclohexanon LIV uberzufihrens

1.) 1,1,3-Trimethyl-cyclohexandiol~(3,4) (LV) miss-
te bel der Wasserabsnaltung das pgewlinschte Keton liefern.
Es wurde deshalb getrachtet, das genannte Glykol LV durch
Hydroxylierung von Cyclogeraniolen (XLIII) mittels-Wasser-
stoffperoxyd in Gegenwart von Osmiumtetroxyd (38) herzu-
stellen, Die Reaktion gelang jedoch nicht,

36) F.Nystrom,W.G.Brown Am.So0c,69,1197,2548 (1947)
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2.) Dagegen liess sich *-Cyclogeraniolen (XLIII)
mit Benzo- oder Phtalmonopersiure in das Epoxyd LVI
iberfithren (39,40), Dieses konnte man, allerdings nit
sehr geringer Ausbeute, direkt zum Keton LIV isomerisie-
ren (41). Es entstanden in grosser Menge Nebenprodukte,
die sich durch Destillation nicht abtrennen liessen.
Erst durch Reinigung tiber die Bisulfitverbindung konnte
das Keton LIV rein dargestellt werden.

3.) Durch Zufall entdeckte ich eine ungewdhnliche
Bildungsweise fiir das Keton LIV, die aber nicht weiter
untersucht wurde, Bei der Einwirkung von Thionylchlorid
auf ein Gemisch von Cyclogeraniolen,Ameisensture und
Zinntetrachlorid bildets sich in kleiner Menge dieses
Keton, Es wvurde durch das Semicarbazon und das 2,4-Di-
nitrophenylhydrazon identifiziert. Usber den Reaktions-
mechanismus dieser eigenartigen Umwandlung l¥sst sich

mangels systematischer Untersuchungen nichts aussagen.

T

o
ging .
nicht
OH 0

OH

XLIII \\\\\\ v LIV

LVl

37) 0.Wallach A. 324, 97 (1902)
38) N,A.Milas,S,.Sussmann Am.Soc, 59, 2345 (1937)
39) R.PummereyW.Reindel B, 66, 336 (1933)



- 920 -

b, ausgehend von Dimethylcyclohexanon XXIII

Die drei unter a. beschriebenen lMethoden sind zur
Darstellung von grosseren lengen des Ketons LIV ungeeig~
net, Deshalb versuchte man das Ziel auf andere Art zu er-
reichen.

1,1-Dimethyl-cyclohexanol~(4)-on-(3) (LVIII), das
auf zwel verschiedene Arten dargestellt wurde, setzte man
mit zwel Mol Methylmagnesiumjodid zum Glykol LV um. Beim
Erwirmen mit verdiinnter Schwefelsiure spaltet diese Ver-

bindung Wasser ab und geht in Trimethylcyclohexanon LIV

tber. .
——— —_—
0 ) 0
OAc /' OH

XXIII LVII 7~ LVIIT
——n
0 oH
Br 0 OH

LIX LIV W

Die beiden Methoden zur Darstellung des Ketols
LVIII sind : ;

1.} 1,1-Dimethyl-cyclohexanon-(3) (XXIII) gab beim
Erwdrmen rit Mercuriacetat nach Treibs und Bast (42)(ace-
tylierende Oxydation) das Ketolacetat LVII. Dieses wurde
zum Oxyketon LVIII verseift, Auch das Ketolacetat LVII

40) H.Bthme ‘ B. 70, 379 (1937)
41) E.Weitz,A.Scheffer B. B5I, 2344 (1921)
42) W,Treibs,H,Bast A, 561, 165 (1949)



liefert bel der Umsetzung mit Methylmagnesiumjodid das
Glykol LV,

Bei der écetylierenden Oxydation von Dimethyl-
cyclohexanon erreichte man eine Ausbeute von hichstens
25 %, sodass diese Methode fiir den vorliegenden Fall
nicht glinstig ist.*)

24} 1,1-Dimethyl-cyclohexanon-(3) (XXIII) wurde
zum 1,1-Dimethyl-4-brom-cyclohexanon-(3) (LIX) bromiert,
(43) Durch Schiitteln mit Kalilauge erhielt man daraus
das Xetol LVIII.

Dieses Verfahren ist bequem und die Ausbeute gut.

Das Trimethyleyclohexanon LIV wurde folgendermas-
sen welter verarbeitet

Ueber die Bisulfitverbindung wurde das Cyanhvdrin
LX hergestellt (44) und dieses mittels Thionylchlorid -
Pyridin zum Nitril der p-Cyclolavandulylssure (LXI) de-
hydratisiert. (45,46,47)

—_—
0 Gﬁ OH
LIV
XLVII LXII
43) A.K6%z,Th.Grethe J.pr. (1) 188, 487 (1909)

#) Treibs und Bast erhielten in shnlichen Fsillen wesent-
lich hohere Ausbeuten.
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Die Verseifung der Verbindung LXI mit wisserig-
alkoholischer Schwefelsdure fithrte jedoch nicht zur Sgu-
re XLVII, sondern zum Amid der Cyclolavandulylssure (LXII).
Zur vollstindigen Verseifung sind wahrscheinllich andere
und energischere Bedingungen notig.

E.) Synthese von P-Iso-cyclolavandulol (XXIX)

Im Zusammenheng mit den bereits beschriebenen Ver-
bindungen schien uns auch das p-Iso-cyclolavandulol (XXIX)
von Interesse., Es wurde folgendermassen synthetisch ge-
wommen ¢

Dihydroisophoron (LXIII) wurde mit Oxalsiuredi-
dthylester zum Oxalylester LXIV kondensiert. Infolge ste-
rischer Hinderung ist dabel die Ausbeute kleiner als beil
der analogen Kondensation von Dimethylcyclohexanon (XXIII).
Die Decarbonylierung von LXIV mlt Glaspulver~Borsiure als
Katalysator (16) lieferte den Ketoester LXV, der in Gegen-

. i i —_— —_— —_—
H
COCOOR OOR COOR
LIV LXV

CHQOH COOH COOR

LXITII LXVI

XXIX LXVIII LXVII
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wart von Raney-Nickel in ausgezeichneter Ausbeute zum
Oxyester LXVI hydriert wurde.

Die Wasserabspaltung wurde mit Thionylchlorid-
Pyridin (45,46,47) ‘durchgefithrt. Der entstehende ?-Iso-
eyclolavandulylsiure-gthylester (LXVII) wurde vor der
Reduktion mit Lithium-Aluminiumhydrid zur Sgure LXVIII
verseift,

Der Geruch von P-Iso-cyclolavandulol (XXIX) unter-
scheidet sich kaum von demjenigen der beiden vorher be-
schriebenen Cyclolavandulole,

F.) Synthese von @-Apo-cyclolavandulol (XXX)

1,1-Dimethyl-cyclohexanon=~(3) -carbonsgure-(4) -
dthylester (XXXII) wurde tiber die Stufen LXIX, LXX und
LXXI in P-Apo-cyclolavandulol (XXX) Ubergefithrt. Die

- [ —_—
OH
COOR OOR OOR
XXXII LXIX F LXX

CH20H COOH

XXX LXXI
44) C,Pape Chem,Ztg. 11, 90 (1896)
45) A,H.Cook,R.P,Linstead Soc. 1934, 954

46) W.Bdchmann,W,S,Struve Am,Soc. 63, 2589 (1941)
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hiefur nétigen Reaktionen erfolgten auf gleiche Weise,
wie bei der Synthese des P-Iso-cyclolavandulols (XXIX)
{Formeln LXV bis XXIX, Seite 22) beschrieben wurds.

Das erhaltene P-Apo-cyclolavandulol (XXX) riecht

ghnlich wie die Cyclolavandulole (‘ P ?—130-), aber etwas
schwicher.,

G.) Versuch der Synthese des Abbauproduktes VIII

(1,1-D1methy1—3-rbrmyl-cyc1ohexancarbonsﬁure-(4))

Der Synthese lag folgende Idee zugrunde §

0= & =G

nicht
XXIII LXXII LXXIII
o\
CHCOOR CHCOOR
CH—O0——CH HOAc
LXXVIII LXXV LXXIV
CHCOOR CHCOOH CHO
COOH COOH COOH
LXXVI LXXVIT VIII

47) C.A.Vodoz Diss. ETH 1949



Das Acetat der Oxymethylenverbindung von Dimethyl-
cyclohexanon LXXIII sollte mit Chloressigsduredthylester
zum Glycidester LXXIV kondensiert werden., Milde saure Ver-
seifung hitte den Glycidesteraldehyd LXXV geliefert, der
zur Sture LXXVI hitte oxydlert werden sollen. Ueber die
Zwischenstufe LXXVII sollte dle Aldehydsiure VIII erhal-
ten werden,

Die Synthese nahm aber schon bel der Glycldester-
stufe einen unerwarteten Verlauf. Eine Kondensation mit
Chloressigester fand gar nicht statt, wohl aber eine sol-
che zwlschen zwel Molekillen Enolacetat LXXIII zum Enol -
dther LXXVIII, wie aus den C,H-Werten der Elementaranaly-
se und aus der leichten Verseifbarkeit des Produktes zur
Oxymethylenverbindung LXXII hervorgeht.

}ﬁe Synthese des Abbauproduktes VIII konnte durch
dlese Reaktionsfolge nicht durchgefihrt werden.

- emn e e g
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EXPERIMENTELLER TEIL %

Abbau von 1,1,5-Trimethyl-2-oxymethyl-cyclo-

hexen-(4) (Alkohol IV)

2,38 g Alkohol IV in 20 ccm tiefsiedendem Petrol-
gther wurden bei 0° mit einer Lssung von 4,87 g Kallium-
permanganat (= 3 "O") in 150 ccm Wasser geschiittelt.

Nach 20 Minuten trat Entfirbung ein, Darauf wurden 3,24

g Kaliumpermanganat (= 3 "0o"), geldst in 150 ccm Wasser
zugeftigt und die Mischung wihrend 24 Stunden bel Zimmer-
tenmperatur ﬁeitergeschﬁttelt, wobel keine Entfurbung ein-
trat. Der Ueberschuss an Kaliumpermanganat wurde hierauf
mit 5 cecm 20-proz. Natriumhydrogensulfitldsung zerstort.
Dis Lisung wurde durch Filtrieren vom ausgefallenen Braun-
stein befreit, auf dem Wasserbad eingedampft und nach dem
Anstuern mit 2-n., Salzsiure mit Aether extrahiert. Nach
der iiblichen Aufarbeitung der Aetheflﬁsung destillierte
man den Riickstand im Hochvakuum, wobeil 1,4 g Reaktions-
produkt bel 140-1600/0,25 rm {bergingen., Das Semicarba-
zon davon fiel erst nach mehrwdchigem Stehen aus§ es
wurde viermal aus Methanol umkristallisiert und zeigte
dann den konstanten Schmelzpunkt 169-170°,

3,674 mg Substanz gsben 7,329 mg 002 und 2,546 ng H20
2,884 mg " " 0,448 com N, (17°/727 1m)
CpqH,g0zNs Ber. C 54,75 H 7,94 N 17,42 %
Gef, C 54,44 H 7,76 N 17,49 ¢

*) Die Schmelzpunkte sind nicht korrigiert.
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A.) Eine neue Synthese von Cyclolavandulol ¥)

1,1-Dimethyl <4 -dthoxalyl ~cyclohexanon=-(3) (XXXI)

In einem Dreihalskolben, versehen mit Tropftrich-
ter, Riirer und Ruckflusskithler, wurden 8 g pulverisier-
tes Natrium, tiberschichtet mit 200 cem abs. Aether, durch
langsames Zutropfen von 30 ccm abs. Aethanol ins Alkoho-
lat tibergefythrt, Zur Vervollstindigung der Reaktion koch-
te man das Gemisch noch zweleinhalb Stunden unter Riuck-
fluss, Hierauf tropfte man unter guter Ziskithlung unter
Rithren 46,4 g Oxalssiuredisthylester (in 50 ccm abs, Aether
gelost) zu, wobei das Alkoholat in Lisung ging. Nun gab
man tropfenwelse 40 g 1,l-Dimethylcyclohexanon-(3) (Darst.
vergl, 11) zu, Das Natriumsalz des Reaktionsproduktes
fiel bald nach dem Abschluss des Eintropfens aus., Das Ge-
misch wﬁrde weltere zwei Stunden gerithrt und yber Nacht
stehen gelassen; Hierauf wurde es auf Eis gegossen, mit
berechneter Menge 2-n, Salzsiure zersetzt und in Aether
aufgenommen, Die iibliche Aufarbeitung der Aetherldsung
gab ein viskoses, gelbes 0Oel, das bel 80° am Wasserstrahl-
vakuum von den letzten Lisungsmittelresten befreit wurde ,
Man erhielt 69,3 g rohen Oxalylester ( = 96 % d.Th.), der
ohne weitere Aufarbeiltung decarbonyliert wurde.

1,1-Dimethyl ~4 ~carboxithyl -cyclohexanon=-(3)
(XXXxI)

In dreil Ansitzen wurden 69,3 g roher Oxalylester XXXI

*) Mltbearbeitet von Karl Schenker ({Diplomarbeit ETH 1949/50)
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in einem Vigreux-Kolben mit isolierter Kolonne bei 11 rm
unter Zusatz einer Spatelspitze mit Glas verschmolzener
und pulverisierter Borssure auf ca, 140-160° Badtempera-
tur erhitzt. Dabei destillierte der entstehende Ketoes-
ter XXXII langsém ab. Die vereinigten Destillationsrtick-
stinde gaben bei der Nach-Decarbonylieruhg noch eine ge-

. ringe lenge des bel 115-1250/111nn tibergehenden Ketoesters,
Man erhielt total 51,24 g (="84 % d.Th.) Ketoester. Zur
Analyse wurde nochmals fraktioniert destilliert, Eine
Analysenfraktion zelgte folgende Eigenschaftent

Sdp. 115-116°/10 mm 3 ngo = 1,4728

3,768 mg Substanz gaben 9,225 mg 002 und 3,101 mg H20
Cy1H; 05 Ber, C 66,64 H 9,19 %
Gef, C 66,81 H 9,219%
Das 2,4-Dinitrophenylhydrazon schmolz nach drei-
maligem Umkristallisioeoren aus Methanol konstant bei 760.

3,378 mg Substanz gaben 7,076 mg 002 und 1,896 mg H20
2,900 mg " " 0,388 com N, (22°/729 mm)
CpHo0gN, Ber. C 53,96 H 5,86 N 14,81 4
Gef, C 53,97 H 5,86 X 14,85 %

Aethylenacetal von 1,1-Dimethyl-—4-carboxiithyl -

cyclohexanon-(3) (XXXIII)

45,0 g Ketoester XXXII wurden mit 18,1 g Aethylen-
glykol (30 % Ueberschuss) und ca. 0,1 g Toluolsulfoshurs
in 80 ccm Benzol zum Sieden erhitzt., Das sich bildende
Wasser entfernte man fortwihrend mittels eines Wasserab-
schelders, Nach 15 Stunden kam dile Reaktion zum Still-
stand, Die Ldsung wurde in Aether aufgenormen, griindlich
mit Natrliumhydrogencarbonaetldsung neutralisiert und mit
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Wasser gewaschen. Der nach dem Abdestillieren des Aethers
verbleibende Rickstand wurde im Hochvakuum fraktioniert.
Der Acetalester XXXIII destillierte bel 79-920/0,2 mn
.Den Vorlauf, der zur.Hauptsache aus unveréndertem Keto-
ester besteht, acetalisierte man so oft, bis kein Aus-
Gangsmaterial mehr zurtickgewonnen werden konnte. Die Ge-
samtausbeute betrug 35,7 g Acetalester XXXIII (= 65 % ).
Eine Analysenfraktion destillierte bei 98°/0,2 mm .

d20 20

4, =1,06723 n" = 1,46523 Mb Ber. fiir C,.H,. 0, 62,77

13722°4
M Gef. 62,65

4,008 mg Substanz gaben 9,450 mg 002 und 3,329 mg H20
CyzHo0, Ber. C 64,43 H 9,15 4
Gef, ©C 64,3¢ H 9,299

Aethylenacetal von 1,1-Dimethyl -4 -oxymethyl-

cyclohexanon~-(3) (XXXIV)

27,6 g Acetalester XXXIII in 100 ccm abs. Aethanol
wurden in einem Dreihalskolben, der mit Energiekithler,
Rithrer und Tropftrichter versehen war, im Oelbad auf 130°
erhitzt, und unter energischem Rithren innert einer halben
Stunde 25,7 g Natrium und 300 cem ebs. Aethanol abwechs-
lungsweise in Portionen eingetragen. Die Oelbadtemperatur
wurde gleichzeitig auf 160° gesteigert, Nachdem alles Na-
trium in Losung gegangen war, wurde das Reaktionsgemisch
nach Zugabe von 100 ccm Wasser eine halbe Stunde gekocht
und hierauf der Aethylalkohol mit Wasserdampf abgeblasen,
Der aus zwel Schichten bestehende Rilckstand wurde mit Ae-
ther aufgearbeitet. Den Riickstand destillierte man am
Hochvakuum, wobei 17,0 g Ketolacetal XXXIV (= 75 % d.Th.)
bel 95-970/0,5 rmm ibergingen. Eine Analysenfraktion
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(sap. 82-83°/0,1 mm) hatte folgende Eigenschaften s

20 _ 20 _
a2° =1,06953 ny = 1,47655 My Ber. fiur Cp,H, 0, 53,40

_ My, Gef, 52,82
3,749 mg Substanz gaben 9,051 mg 002 und 3,433 mg H20
Cy1Hp005 Ber, C 65,97 H 10,07 %
Gef. C 65,88 H 10,25 %

Das Allophanat zeigte nach viermaligem Umkrital-
lisieren aus Benzol-Hexan den konstanten Schmelzpunkt
152°, |

3,702 mg Substanz gaben 7,402 mg 002 und 2,5§5 mg H20
Ci5Hy00cN, Ber. G 54,55 H7,75%
Gef., € 54,57 H7,66%

1,1-Dimethyl -4 ~oxymethyl -cyclohexanon~-(3) (XX1IV)

7,50 g Ketolacetal XXXIV wurden mit einer Mischung
von 3 cem gesittigter Welinsiureldsung, 8 cem Aethanol und
2 Tropfen konz, Salzsiure wihrend 48 Stunden bel Zimmere
temperatur'geschuttelt. Darsauf wurde die L&sung wihrend
einer halben Stunde auf ce. 50° erwirmt und mit Aether
aufgearbeitet, (Neutralwaschen der AetheflﬁSung mit Natri-
um-hydrogencarbonatldsung) Am Hochvakuum erhielt man als
Heuptfraktion 4,82 g Ketoalkohol XXIV (= 82 % d.Th,) vom
Sdp. 65-68°/0,18 mm., Nach weiterer fraktionierter Destil-
lation wurde das Produkt analysieért s

20 _ 20
4, = 1,00843 n~ = 1,46943 My Ber. fur C.H, 0, 43,10
7 Iy, Gef. 43,19
3,248 mg Substenz gaben 8,185 mg 002 und 2,955 mg H20
Coty 60 Ber. € 69,19 H 10,32 %

Gef, C 68,75 H 10,18 %
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Das Allophanat schmolz nach zweimaligem Umkris-
tellisieren aus Methanol bei 154° und gab bel der Misch-
probe mit dem Allophanat des Steiner'schen Ketols (11)
(Smp. 1540) keine Depression,

und 2,423 mg H_0

3,700 mg Substanz gaben 7,380 nmg 002 o

CpqH1g04N, Ber. C 54,55 H 7,49 %
Gef. C 54,43 H 7,33 %

Das Phenylsemicarbazon wurde bis zum konstanten
Schmelzpunkt 170-171° aus Aethanol umkristallisiert,

3,713 mg Substanz gaben 9,025 mg 002 und 2,651 mg H20
2,988 mg " " 0,399 com N, (24°/723 rm)

CigHoz0oN; Ber. C 66,41 H 8,02 N 14,52 %

Gef. C 66,3¢ H 7,99 N 14,60 %

1,1,3-Trimethyl -3 -oxy-4-oxymethyl-cyclohexan (XXV)

In Ublicher Weise (zweckmissig in einem Dreihals-
kolben mit Ruhrer; Tropftrichter und Ruckflusskithler)
wurde aus 27 g Methyljodid und 4,8 g Magnesium in total
60 cem abs, Aether die Grignard-Verbindung hergestellt.
Unter Kihlung mit Els-Kochsalz liess man darauf 12,0 g
Ketoalkohol XXIV in 50 cem abs, Aether eintropfen. Nach
Stehenlassen iiber Nacht kochte man das Reaktionsgemisch
eine halbe Stunde unter Rtickfluss, kithlte es ab und zer-
setzte es, indem man es auf eine Mischung von ca. 200 g
Eis und 10 g Amronchlorid goss, Nach der tiblichen Aufar-
beitung wurde der Aetherriickstand im Hochvakuum destil-
liert, wobei 8,12‘g Glykol XXV (62 £ d.Th.) vom Siede-
punkt 78-88°/0,14 m erhalten wurde. (n = 1,4740)
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1,1,3-Trimethyl-3-acetoxy~4 ~acetoxymethyl-

cyclohexan (XXVI)

8,0 g Glykol XXV wurden in einem Vigreuxkolben
mit 20 g Acetanhydrid und 0,2 g Pyridin wihrend einer
Stunde auf 180-190° erhitzt. Die entstehende Essligssure
und das Uberschiisslge Acetanhydrid destillierten bei
leicht reduziertem Druck {(ca., 700 mm) ab. Das Diacetat
XXVI wurde nicht aufgearbeitet, sondern sofort der Py~

rolyse unterworfen.

Cyclolavandulylacetat (XXVII) (Pyrolyse v. XXVI)

Das rohe Diacetat XXVI wurde im gleichen Kolben,
in dem die Acetylierung vorgenommen wurde, im Metallbad
auf 280-290° erhitzt, wobei ein Gemisch von Essigsidure
und Monoacetat XXVII beil einem Druck von ca, 600 mm fort-
laufend abdestlillierte. Das Destillat wurde in Aether
aufgenommen, mit Natriumhydrogencarbonatldsung neutrali-
siert und mit Wasser gewaschen. Die fraktionierte Destil-
lation des Aetherriickstandes ergsb neben Monoacetat XXVII
vom Sdp. 92-105°/11 mm hohersiedende Anteile, die zum
grossten Tell aus unverdndertem Diacetat XXVI bestehen.
Sie wurden einer Nachpyrolyse unterworfen, sodass total
4,72 g Cyclolavandulylacetat (= 52 £ d.Th. bez. auf Gly-
kol XXV) erhalten wurde. Eine Analysenfraktion vom S8dp.
105°/13 mm wies folgende Eigenschaften auf

20 = 0,9470; nZ° = 1,4618; M Ber. £. Cy,H, 0, F 56,60

M Gef. 57,00

dy

5,350 mg Substanz gaben 9,021 mg 002 und 3,090 mg H20
CyoHo005 Ber, C 73,42 H 10,27 %
Gef, C 73,49 H 10,32 %
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Cyclolavandulol (III)

4,50 g Cyclolavandulylacetat (XXVII) wurden mit
3 g Kaliumhydroxyd in 25 cem Methanol eine Stunde lang
'am Ruekfluss gekocht. Hierauf versetzte man mit 15 cem
Wasser and destillierte die Hauptmenge des Methanols ab,
Das zurtickbleibende Gemisch wurde mit tiefsiedendem Pe-
trolither aufgearbeitet. Die Destillation lieferte 2,95 g
Cyclolavandulol (III) vom Sdp. 98-990/15 mm, (=84 % d.Th,)
Zur Analyse wurde ein Teil des Cyclolavandulols iiber die
Phtalestersiure gereinigt. Das Produkt zelgts Sdp. 96°/10mm

a2® = 0,92085 nZ° = 1,47765 M Ber.fur C, H .0 R 47,24

1018
M Gef. 47,36

D

1,917 mg Substanz gaben 4,204 mg 002 und 1,448 mg H20
C1oHq g0 Ber. C 77,86. H 11,76 %
Gef, € 77,60 H 11,54 %

Das Allophanat schmolz nach viermaligem Umkris-
tallisieren aus Benzol konstanﬁ bel 164-165° und gab we-~
der mit dem entsprechendén Derivat des von Steiner syn-
thetisierten, noch mit demjenigen des racemischen Cyclo-
lavandulols eine Schmelzpunktsdepression.

3,540 mg Substanz gaben 10,067 mg 002 und 3,651 mg H20
€1 oH0003T, Ber. C 59,98 H 8,39 %
Gef. C 59,85 H 8,45%
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B.) Eine weitere Synthese von Cyclolavandulol

Dimethylheptenol XLII

Dieses Produkt wurde nach den Angaben von Escour-
rou (27), sowle von Harries und Weil (28) dargestellt.
Ausbeute 89 % d.Th. Sdp. 74-830/11 m.

Cyclogeraniolen (XLIII)

Dimethylheptenol wurde nach Harries und Weil (28)

cyclisiert. Ausbeute 80 % a.Th. Sdp. 103-105°/200 mm.
125

o7 = 11,4450 .

Zwecks Isomerisierung eventuell vorhandener f-
Form kochte man das Produkt mit der vierfachen Menge
60-proz. Schwefelsiure wihrend vier Stunden. Dann wurde
wis Ublich aufgearbeitet und das Produkt der fraktionier-
ten Destillation unterworfen.

Cyclolavandulol (III)

(Prins-Reaktion) .

Ein Gemisch von 148 g Cyclogeraniolen, 110 cem
Eisessig (Ciba) und 30 cem abs. Aether wurde unter Rih-
ren.und Kithlen mit Eis-Kochsalz in eine Suspension von
45 g Paraformaldehyd in 220 cem Eisessig (Ciba), 60 cem
abs, Aether und 27 cem konz. Schwefelsiure wihrend einer
halben Stunde eingetropft. Das dunkelrot gewordene Ge-
misch wurde noch weitere viereinhalb Stunden unter Kuh-
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lung gertthrt. Zur Aufarbeltung liess man das Reaktions-

- produkt langéam in eine heftig geruhrte.Aufschlammung

Vbn 280-g kalz., Soda in 750 cem Wasser einlaufen. Die
organischen Produkte wurden mit Aether extrahiert und

der Aether iUber elne doppelt wirkende Widmerkolonne ab-
destilliert. Durch fraktionlerte Destillation im Vigreux-
kolben trennte man unversindertes Ausgangsmaterial (Sdp.
bis 80°/15 mm) von hohersiedendem Ruckstand ab,

Dieser wurde im gleichen Kolben dirékt der Pyro-
lyse bei ca. 600 rm und einer Badtemperatur (Metallbad)
von 220-350° unterworfen. Das Destillat wurde mit dem
Vorlauf vereinigt und mit Natriumhydrogencarbonatlégung
neutralisiert. Die mit Aether ausgeschiittelten Produkte
destilliérte man hierauf im Vigreuxkolben. Man erhielt
27 g Vorleuf vom Sdp. bis 80°/15 nm, der zur Hauptsache
aus unverindertem Kohlenwasserstoff besteht und ein Ge-
misch mit dem Sdp. 80-125°/12 mm (84,3 g). Im Kolben
blieb ein Ruckstand -von ca. 40 g. Das Haupt-Reaktions-
produkt verseifte man anschliessend durch anderthalb-
stindiges Kochen mit 55 g Kaliumhydroxyd in 350 ccm
Methanol und 100 ccm Wasser. Dann wurden 200 cem Wasser
zugefligt und das Gemisch mit tiefsiedendem Petroldther
aufgearbeltet, der tiber elne doppelt wirkende Widmerkol-
lonne abdestilliert wurde. Der Ruckstand wurde im Vig-
reuxkolben erneut destilliert, wobei man als Hauptpro-
dukt ein Gemisch mit dem Sledeintervall 80—1100/11mm
von 67,8 g erhielt ,

Man fihrte nun mit diesem Gemisch die Phtalester-

sguretrennung (oder, bel einem anderen Ansatz die Ab-

trennung der alkoholischen Bestandteile iiber das Borat)
durch. Dabel erhielt man, beinshe ohne Vor- und Nachlauf,
27,3 g Cyclolavendulol vom Sdp. 102-104°/15 mm (n§° =
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1,4785)., Die Ausbeute, berechnet auf verbrauchten Koh-
lenwasserstoff XLIII (121 g), betrugt 18 % d.Th. Eine
Anelysenfraktion vom Sdp. 98°/11 mm zeigte 3
20 = 0,9202;5 n2° = 1,47755 My Ber.fur Gy H o0 ff 47,24
M) Gef. 47,42

ds

3,758 mg Substanz gaben 10,723 mg 002 und 3,959 mg H20
Cy o, 0 Ber. € 77,86 H 11,76 %
Gef, € 77,86 H 11,79 %

Das Allophanat wurde aus Methanol umkristallisiert.
Es zeigte den Smp. 168-169°.
3,694 mg Substanz gaben 8,134 mg CO2 und 2,679 ng H20
2,840 mg " " 0,295 cem N, (20°/733 rm)
612H2005Né Ber. C 58,98 H 8,39 N 11,66 %
Gef. C 60,10 H 8,11 X -11,68 &

Dieses gab mit den Allophanaten stmtlicher bisher
bekaennten Prgparate von Cyclolavandulol keine Schmelz-
punktsdepression. Dagegen trat eine Schgelzpunktsernie-
drigung in einer Mischprobe mit dem Allophanat von Allo-
cyclogeraniol (Smp. 180-181°) von ca. 20° ein.(Mischsmp.
149-153°)

An neutralen, nichtketonischen, nichtalkoholisgchen
Bestandtellen erhielt man aus der urspr. Benzolldsung und
den Aetherlisungen der Phtalestersiuretrennung 34,30 g
Nebenprodukt vom Siedeintervall 85-110°/12 mm. °

Dihydro-cyclolavandulol {(XLV)

750 mg Cyclolavendulol wurden in 7 ccm Eisessig
in Gegenwart von 25 mg Platinoxyd hydriert. Man erhielt
550 mg gesuttigtes Produkt vom Sdp. 100°/11 mm. Es wurde
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ins Allphanat Ubergeftthrt, das nach dreimaligem Umkris-
tallisiéren aus Methanol konstant bei 163--164° schmolz,
Es gab mit dem entsprechénden Derivat des Dihydrocyclo-
lavandulols von Steiner (Smp. 163-1640) keine Schmelz-

punktsdepression.

3,845 mg Substanz gaben 8,390 mg 002 und 3,124 mg Hzo
4,366 mg " " 0,445 com N, (19°/730 mm)

CyoHon05N, Ber. C 59,48 H 9,15 N 11,56 4

Gef. C 59,55 H 9,09 ¥ 11,45 %

Cyclolavandulylacetat (XXVII)
(Acetylierung v. Cyclolavandulol)

Zu einer Ldsung von 2,4 g Cyclolavandulol in 1,7 g
Pyridin und 8 ccm abs. Aether liess man unter guter Xiih-
lung eine Losung von 1,75 g Acetylchlorid in 4 ccm abs,
Aether tropfen, Das Gemisch wurde darauf vier Stunden
bei Zimmertemperatur stehen gelassen. Nach der iiblichen
Aufarbeitung (Pyridin gut mit 2-n. Schwefelshure susge-
waschen) erhielt man 2,61 g Acetat XXVII vom Sdp. 103-
104°/15 mm, (n§° = 1,4609) Eine Fraktion vom Sdp. 100°/
11 mm wurde analysiert.

3,840 mg Substanz gaben 10,316 mg 002 und 3,482 mg H20
CioHy0, Ber. C 73,42 H 10,27 %
Gef, C 73,31 H 10,15 %
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Abbau des Cyclolavandulols mit Kallumpermanganat

1,25 g Cyclolavandulol in 20 ccm tiefsiedendem
Petrolither wurden bei 0° mit einer Lisung von 2,57 g
Kaliumpermanganat in 200 ccm Wasser geschuttelt!bis die
Fdirbung von Kaliumpermenganat verschwunden war, Der aus-
gefallene Braunstein wurde abfiltriert, und dle wisserige
Losung auf dem Wasserbad auf ca. 100 cem eingeengt. Dar-
auf siuerte man mit 2-n, Salzsdure an (kongosauer) und
zog die Losung mit Aether aus, Der Aetherriickstand wur-
de im Hothvakuum destilliert$ man erhielt 0,67 g Oxyda-
tionsprodukt, das von 115-125°/0,1 rm uberging. Daraus
erhielt man 220'mg Semicarbazon mit dem Roh-Schmelzpunkt
197-198°. Nach dreimaligem Umkristallisieren aus Metha-
nol wurde der konstante Smp. 201-202° erreicht ¥), Bine
Mischprobe mit dem Semicarbazon des Abbauproduktes von
(+)=Cyclolavandulol (6) ergab keine Schmelzpunktsdepres-
sion. )

3,716 mg Substanz gaben 7,444 mg C02 und 2,588 mg Hzo
3,030 mg " " 0,480 cem N, (18°/724 mm)

CyqHygO0zN; Ber. C 54,76 H 7,94 N 17,86 4

Gef, C 54,67 H 7,79 N 17,70 %

#) Simon u. Schinz {6) geben fiir ihr Produkt 212-213° an.

Beil einer Ueberpriifung des Smp. fand ich jedoch fiir ihr
Priparat ebenfalls 201-2020. Die Divergenz ist auf ver-
schiedene Schnelligkeit des Erhitzens zuriickzuftthren,
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Abbau des Cyclolavandulols mit Chroms¥ure
(in Eisessig)

2,92 g Cyclolavandulol in 20 cem Eisessig (Ciba)
wurden zu 152 ccm einer Chromsiure-Eisessiglésung (Ge-
halt 9,9 mg "0"/cem, d.h. 152 cem entsprechen 5 “0%) ge-
geben. Dle Lisung wurde bel Zimmertemperatur stehen ge-
lassen und der Verlauf der Oxydation durch Titration (jo-
dometrisch) ermittelt (jeweillige Probe 0,5 ccm). Dabel
ﬁurde feostgestellt, dass hach vier Stunden die Oxydation
nach einer Aufnahme von ca., 4 "O" beendet war. Das Ge-
misch wurde gleichwohl iiber Naecht (im Eisraum) welter
stehen gelassen., Es wurde dabei keln Sauerstoff mehr auf-
genommen. Zur Zerstirung ﬁberschussiger Chromssure flgte
man S5 cem Methanol zu und machte dann die Losung mit 130
g Natriumhydroxyd in 250 ccm Wasser alkalisch, worauf man
die Neutralteile mit Aether extrahierte., Saure Anteile er-

hielt man durch Ausithern der wieder angessuerten wisseri-

gen Losung. Durch fraktionierte Destillation der Neutral-
teile erhielt man als Hauptmenge eln Produkt vom Slede-
punkt 75—810/12 mm (0,50 g). Diese Fraktion zeigte fol-
gende Daten

20 20 i
= 0,9360§ nJ° = 1,47065 My Ber.fur CgH 0 41,10

M, Gef. 41,24

Ay

Das 2,4-Dinitrophenylhydrazon (rote Bluttchen)
schmolz nach einmalligem Umkristallisieren aus Methanol -
Chloroform konstant bei 167-167,5°.

3,658 mg Substanz gaben 7,581l mg 002 und 1,857 mg H20
2,931 mg Substanz gaben 0,458 cem N, (18°/722 1m)

Cy5H;q04N, Ber, C 56,59 H 5,70 N 17,60 %

gef, C 56,56 H 5,68 N 17,41 %
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Das Semicarbazon schmolz nach dreimaligen Umkris-
tallisleren aus Methanol-Wasser konstant bel 147-1480.

3,770 mg Substanz gaben 8,532 mg 002 und 2,984 ng Hzo
2,864 mg " " 0,562 com N, (21°/718 mm)

CqoHynON; Ber. C 61,51 H 8,78 N 21,52 %

Gef. C 61,76 H 8,86 N 21,53 %

Es handelt sich hier also um die Derivate einer

Carbonylverbindung CgH,,0 .

Die sauren Antelle wurden im Hochvakuum destil-
liert. Im Intervall 60-140°/0,1 mm ging hierbei 0,65 g
hochviskoses QOe¢l iiber, welches aber keln Semicarbazon
lieferte.

Abbau von Cyclolavandulylacetat mit Chromsiure
(in Eisessig)

2,92 g Cyclolavandulylacetat wurden auf gleiche
Welse wie oben beschrieben mlt 76,5 cem einer Chrom-
shure-Elsessig-Losung (9,35 mg "0"/ccmg 76,5 com entspr.
3 "0") oxydiert. Es wurden ca, 2 "O" aufgenommen. Man
erhielt dabei 0,54 g iiber ein grosses Intervall sieden-
des (50-1000/11 mm) Produkt, das ein 2,4~Dinitrophenyl-
hydrazon liefert, wélches mit dem Derivat aus dem Oxyda-
tionsprodukt des frelen Alkoholes identisch ist,
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C.) Synthese von Cyclolavandulylidenaceton

Oxydation von Cyclolavandulol nach Lauchenauer
(Cyclolavandulal XLVI)

5,35 g Cyclolavandulol wurden mittels 2,36 g Alumi-
niumisopropylat und 6,5 g Anisaldehyd nach der Vorschrift
von Lauchenauer und Schinz (29) in den Aldehyd ubergefiithrt.
Das Produkt gab bel der fraktionierten Destillation 2,77 g
Cyclolavandulal vom Sdp. 92-95°/15 mm. Dies entspricht ei-
ner Ausbeute von 52,5 ¢ d.Th. Hthere Fraktionen sind in
steigendem Mass mit Anisaldehyd verunreinigt. Die Daten

des reinen Cyclolavandulals sind

20 _ . .20 _ .
a; = 0,91385 no° = 1,47283 M Ber.fur Cy H (0 f 45,72
My, Gef. 46,71

EI, =+ 0,99

Die Exaltation der Molekulerrefraktion von ca, 1
deutet auf d,P-Konjugation der Doppelbindung zur Carbo-
nylgruppe hin (vergl. P-Cyclocitral)

Das 2,4-Dinitroohenylhydrazon (rote Nadeln) schmolz

nach dreimaligem Umkristallisieren aus liethanol-Chloroform
bei 187-188°.

3,724 mg Substanz gaben 7,859 mg 002 und 1,982 mg H20
2,989 mg " " 0,453 com N, (20°/722 mm)

CygHpo0sN, Ber. C 57,82 H 6,06 N 16,86 A

Gef. € 57,59 H 5,96 N 16,78 %
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Cyclolavandulyliden-aceton (XLVIII)

Ein Gemisch von 3,06 g Cyclolavandulal (XLVI),
8 com Aceton und 4,5 cem gesuttigte wissrige Bariumhydro-
xydlssung wurde wihrend funf Tagen auf der Schiittelmaschi-~
ne geschiittelt, Es wurde wie iiblich aufgearbeitet. Man er-
hielt neben Vorlauf und Riickstand bel der Destillation
1,88 g Kondensationsprodukt XLVIII vom Sdp. 140-150°/10 mm,
entsprechend 52,5 % d.Th. Im Hochvakuum destillierte die
Hauptmenge bel 82-83°/0,09 mm.

Das Produkt wurde einer Reinigung iber das Semi-
-carbazon unterworfen., Dieses schmilzt nach dreimaliger
Kristallisation aus Methanol~-Chloroform konstant bei 202-

203°,

3,728 mg Substanz gaben 9,208 mg 002 und 3,075 mg H20
3,280 mg " " 0,495 com N, (19°/732 m)

C,4Hps0N; Ber. C 67,43 H 9,30 N 16,85 %

Gef. C 67,41 H 9,25 N 16,99 %

Das Semicarbazon firbt sich beim Stehen an der
Luft gelblich. ‘

Die Zersetzung von 1,55 g Semicarbazon (Smp, 202-
2050) mit 3,50 g Phtalsgureanhydrid im Wasserdampfstrom
geb nach der Aufarbeitung 0,75 g reines Cyclolavandulyli-
den-aceton vom Sdp. 82-83°/0,1 mm,

20 20 ‘
a,” =0,95765 n;° = 1,5382 sl Ber.fur 0y H, 0 B 59,11
M, Gef., 64,17
EN, =+ 5,06

3,622 mg Substanz gaben 10,752 mg 002
Cy zHn0 Ber. C 81,20 H 10,48 %
Gef. C 81,01 H 10,39 ¢

und 3,362 mg Hzo
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Das Phenylsemicarbazon (welsse Kristalle, die sich

an der Luft langsam gelb fH#rben) schmolz nach dreimaligem
Umkristallisieren aus Methanol-Chloroform konstant bei 183~

184°,

3,940 mg Substanz gaben 10,636 mg 602 und 2,887 mg H20
CogHonON;  Ber. C 73,81 H8,36%
Gef. c 73,67 H8,20%

Das 2,4-~Dinitrophenylhydrazon (rote Nadeln, sus
Methanol-Chloroform) wurde bis zum konstanten Smp, 198-
199° viermal umkristallisiert.

3,845 mg Substanz gaben 8,648 mg 002 und 2,255 mg Hzo
3,401 mg " " 0,474 com N, (22°/715 nm)

CygHps0,N, Ber. C 61,27 H 6,50 N 15,05 4

Gef. C 61,37 H 6,56 N 15,16 %

Versuch der Oxydation von Cyclolavandulal

zur Cyelolavandulylsdure

2,84 g Cyclolavandulal (XLVI) wurden in 15 cem
Wasser und 15 ccm Aethanol geldst und mit 6,4 g Silber-
oxyd versetzt. Dann tropfte man langsam in diese Auf -
schlummung 2,84 g Natriumhydroxyd in 6 ccm Wasser ein,
Ueber Nacht wurde das Gemiach geschiittelt, wobel schwache
Silberausscheidung festgestellt wurde. Bei der Aufarbei-
tung erhielt man 2,45 g Neutralteile (8dp. 94-95°/15 mm)
mit den Eigenschaften des Ausgangsmaterials. Ausserdem
gewann man ca. 20 mg kristalline saure Anteile. Es han-
delt sich jedoch um Anissiure, wle aus dem Smp. 183-184°
und der Mischprobe ohne Depression mit authentischer
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Anisssure hervorgeht. Das durch Oxydation hergestellte
Cyclolavandulael enthielt jedenfalls eine kleine Menge
Anisaldehyd, der beil der Destillation des Oxydations-
produktes von Cyclolavandulol nicht vollstindig elimi-

niert worden war.

D.) Synthese von P-Cyclolavandulol (XXVIII)

l.Weg ¢

1,1,3-Trimethyl -4 -acetyl-cyclohexen=-(3)
(xL)

In einem Dreihalskolben, versshen mit RUckfluss-
kithler, Rithrer und Tropftrichter, wurde unter Kthlen und
Ryhren zu einem Gemisch von 41 g Cyclogeraniolen (XLIII)
und 20 g Acetylchlorid 2 g Zinntetrachlorid zugefiigt, Es
wurde ca. eine halbe Stunde weiter gertthrt, dann goss man
das Reaktionsprodukt in 100 cem 10-proz., Salzsdure. Wie
iiblich wurde mit Aether aufgearbeitet und das Produkt
fraktionlert, Es wurde ein Vorlsuf von 7,19 g abgetremnt
(Sdp. bis 110°/200 mm). Den Ruckastand (42 g ) kochte man
bei,200-210° Badtemperatur unter Riickfluss mit 28 g Di-~
methylanilin., Nach dem Abkihlen arbeltete man mit Aether
auf, Die fraktionierte Destillation gab 17,05 g Vorlauf
(Sdp. bis 75°/11 mm) und 13,97 g Acetyl-cyclogeraniolen
(XIL) (Sdp. 57-700/0,04 mm) neben hthersiedenden Produk-
ten und Destillationsriickstand. Bezogen auf verbrauchten
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Kohlenwasserstoff XLIII (41 g -7,19 g -17,05 g = 16,76 g)
betrégt die Ausbeute 62 ¥ . Das Produkt siedet bei 96-
97°/11 mm und hat die physikal. Konstanten $
20 _ 20 _
dy = 0,90935 np = 1,46935 M, Ber.fur C;,H 0 i 50,34
My Gef. 50,95

Das Semicarbazon konnte nach vieler Mihe herge-
stellt werden. Es schmolz konstent bel 201-203°, nach
dreimaliger Umkristallisation aus Methanol-Wasser und
Methanol~Benzol. '

3,548 mg Substanz geben 8,392 mg 002 und 2,994'mg HQO
CiHy ONs Ber. C 64,54 H 9,48 %
Gef. C 64,56 H 9,44 %

B -Cyclolavandulylsiure (XLVII)

Eine Losung von 47 g Natriumhydroxyd in 200 ccm
Wasser, zu welcher bei 0° 17 cem Brom gefiigt worden war,
liess man langsam unterstetem Rithren zu 12,37 g Acetyl-
cyclogeraniolen (XIL) in 130 ccm Dioxan fliessen, Darauf
wurde wihrend einer Stunde weitergeriihrt, wobei die Tem~-
peratur des Reaktionsgemisches auf 25-30° stieg. Am
Schluss erwirmte man das Gemisch wihrend 10 Minuten auf
60°, Mit Natriumhydrogensulfit-Losung zerstsrte man den
Ueberschuss an Hypobromit und sduerte darauf das Gemisch
mit Salzsdure 1l:l an. Dle organischen Produkte extrahier-
"te men mit geniigend Aether und engte die Aetherldsung auf
ca, 250 cem ein, Mit 2-n, Natronlauge wurden aus der #the-
rischen Ldsung die sauren Bestandteile ausgewaschen. Die
alkalische wisserige LSsung wurde angestiuert mit Salz-
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ssure lsl und die ausfallende Cyclolavandulylsaﬁre in
Aether aufgenommen, Nach einmaligem Umkristallisleren
des kristallinen Aetherriickstandes aus Methanol-Wasser
erhielt man 3,81 g rein welsse nadelige SHure XLVII.

Aus der Mutterlauge kristallisierten weitere 0,95 g mit
demselben Schmelzpunkt aus. Die Ausbeute betrug demnach
4,76 g = 39 4 d.Th. (Smp. 108-110°). Durch viermaliges
Umkristallisieren aus Methanol-Wasser stieg der Schmelz -
punkt.auf den konstanten Wert 110-111°.

3,692 mg Substanz gaben 9,643 mg CO, und 3,191 mg H,0
€108 60 Ber. ¢ 71,39 H9,59%
Gef, ¢ 71,28 H9,67%

B -Gyclolavandulol (XXVIII)

Zu elner Aufschlémmung von 3,5 g Lithium-Alumi-
niumhydrid in 50 ccm abs. Aether, die sich in éinem Drei-
halskolben mit Ruickflusskithler, Rithrer und Tropftrichter
befand, gab man unter heftigem Turbinieren 3,0 g p-Cyclo-
lavandulyls#ure in 50 ccem abs. Aether tropfenwelse und
unter Eis-Kochsalzkiihlung zu. Dann wurde das iiberschiissige
Hydrid durch sehr vorsichtige Zugabe von Wasser zerstiort.
Mit 2-n. Salzssure loste man das ausfallende Aluminiumhy-
droxyd. Die Losung wurde wie iiblich mit Aether extrahiert,
und der Aetherriickstand destilliert. Man erhielt 1,57 g
(= 56 % d.Th.) p-Cyclolavandulol, (Sdp. 105-106°/15 mm)
das zur Analyse fraktioniert wurde, Eine Analysenfrakiion
zeigte die Daten o

a0 = 0,91535 n2° = 1,4814; M Ber.fur O, H,.0 I 47,24
4 2p X, 10t18
MD Gef, 47,99
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3,623 mg Substanz gaben 10,310 mg 002 und 3,763 mg H20
ClOHISO Ber. C 77,86 H 11,76%
Gef. € 77,61 H 11,62 %

Das Allophanat schmolz nach dreimaligem Unmkristalli.
sleren aus Methanol konstant bei 163-164°,

3,746 mg Substanz gaben 8,239 mg Co2 und 2,812 mg H20
CyoHy 05N, Ber. C 59,98 H 8,39 %
Gef. C 60,02 H 8,40 9%

B-Cyclolavandulal (aus B -Cyclolavandulol)

0,72 g P-Cyclolavandulol (XXVIII) wurden mit
0,32 g Aluminiumisopropylat in die Aluminiumverbindung
ibergefiihrt und denn mit 0,86 g Anisaldehyd umgesetzt.
(vergl, Seite 41) Man erhielt 0,26 g Reaktionsprodukt
(Sdp. 90-1100/15 mm), das sofort ins 2,4-Dinitrophenyl-
hydrazon verwandelt wurde. Nach fiinfmaligem Umkristalli-
sieren aus Chloroform-Methanol war der konstante Smp. 185-
186° erreicht. Eine Mischprobe mit dem Derivat des Alde-~
hyds aus g-Cyclolavandulol (Smp. 187-188°) bewirkte kei-
ne Schmelzpunktsdepression,

3,735 mg Substanz gaben 7,906 mg 002 und 2,000 mg H
CyeHpoO4N, Ber. C 57,82 H 6,06 %
Gef. € 57,77 H 5,99 %

20



- 48 =
2, Weg 3 %)

a, ausgehend von o -Cyclogeraniolen (XLIII)

Epoxyd des a~Cyclogeraniolens (LVI)

mit Benzopersdure ¢

5,0 g Cyclogeraniolen und 200 ccm Benzopsersiure-
16sung (0,4-n.jChloroform) wurden zusammengegeben. Das
Gemlsch wurde wihrend 48 Stunden bei -10° und weitere
17 Stunden bel Zimmertemperatur stehen gelassen. Nach
Wagchen mit Wasser, Soda-, und Ferrosulfatldsung wurde
das Chloroform abdestilliert. Der Riickstand gab bei der.
Destillation im Vakuum 2,8 g Epoxyd LVI,(Sdp. 45-55°/13 mm)
was einer Ausbeute von 50 £ 4.Th. entspricht., Eine Ana-
lysenfraktion destillierte beil 490/13 mm und zeigte fol-
gende Eigenschaften

aZ% = 0,88585 n5° = 1,4381; My Ber.fur GgH, .0 41,00

4 o™
My, Gef. 41,56
3,326 mg Substanz gaben 9,368 mg 002 und 3,450 mg H20
CoH, (0 Ber. C 77,09 H 11,50 %

Gef, € 76,86 H 11,61 %

*) Mitbearbeitet von Kurt Hutschneker, wie auch die Kapitel
E.) und F.) (Diplomarbeit ETH 1950)
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mit Phtalmonopersiure

99 g Cyclogeraniolen wurden bei -10° zu 1670 cem
dtherischer Phtalmonoperssure-Lésung (1,02-n.) gegeben,
worauf bald starke Wirmeentwicklung auftrat und die ge-~
bildete Phtalsiure zum grdssten Teil ausfiel, Nach Stehen-~
lassen iitber Nacht wurde aufgearbeitet, d.h. die Losung
neutral gewaschen, mit Ferrosulfatlésung geschiittelt (Per-
oxyde }), getrocknet, und der Aether {iber eine Widmerko-
lonne abdestilliert. Bei der Fraktionierung des Ruék-
standes erhielt man 59 g Epoxyd LVI, entsprechend einer
Ausbeute von 57 %.

1,1,3-Trimethylcyclohexanon-(4)

(Isomerisierung des Epoxyds LVI)

Zu 100 cem konz. Schwefelsidure in 300 ccm Methanol
gab man 61 g Epoxyd LVI unterKitthlung zu und erwidrmte das
Gemlsch anschliessend wshrend 45 Minuten auf ca. 40-500.
Nach gewohnter Aufarbeitung érhielt man bei der fraktio-
nierten Destillation 25,5 g eines Produktes mit dem Sle-
deintervall 56-78°/10 mm (nll)9 = 1,4460). Aus diesem Ge-
misch liess sich das gesuchte Keton iiber die Bisulfitver-
bindung abtrennen. Es zeigte sich dabel, dass nur 50-60 %
der erwshnten Fraktion aus dem Keton bestand. Das aus der
Bisulfitverbindung gewonnene frele Keton zeigte folgende
Eigenschaften 8 Sdp. 67°/11 mm

20 20 i
a4, =0,89935 n° = 1,4498; 1) Ber.fur CH 0 41,57
M, Gef. 41,09
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-3,796 mg Substanz gaben 10,763 mg 002 und 3,920 mg H20
CoH, &0 Ber. € 77,09 H 11,50 %
Gef. C 77,37 H1.1,56%

Das orangefarbense 2,4-Dinitrophenylhydrazon kris-
tallisierte aus Methanol-Chloroform in feinen Nade1n und
schmolz nach dreimaligem Umkristallisieren konstant beil
150-151°,

3,729 mg Substanz gaben 7,678 mg 602 und 2,134 mg H20
2,706 mg " " 0,419 cem N, (20°/737 mm)

Cy5Hpo04N, Ber. C 56,24 H 6,29 N 17,49 %

Gef. C 56,19 H 6,40 XN 17,50 %

Trimethylcyclohexanon LIV aus Cyclogeraniolen
(mittels Ameisensture,Zinntetrachlorid und Thionylchlorid)

In ein Gemisch von 20,0 g Cyclogeraniolen, 12 g
Ameisensiure (100-proz.) und 10 g Zinntetrachlorid liess
man unter Rithren und Kithlen 15 g Thionylchlorid wihrend
ca, einer Stunde eintropfen. Das Gemisch erwidrmt sich
stark, Nun wurde das Ganze in Aether aufgenommen und die
Zimmverbindungen durch Ausschiitteln mit 2-n, Natronlauge
entfernt. Die Aetherldsung wurde neutral gewaschen. Der

~nach dem Abdestillieren des’Aetherg verblelbende Ruckstand
wurde destilllert, wobel 3,9 g einer Fraktion voh 62 =
70°/11 mm aufgefangen wurde (n]1)9 = 1,4529), welche den
Geruch von Trimethyleyclohexanon LIV aufwies,

Das orange 2,4-Dinltrophenylhydrazon dieses Pro-
duktes, das in guter Ausbeute aus der Fraktion 62-70°/
11 mm gewonnen wurde, schmolz nach dreimaligem Umkris -
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tallisieren konstant bel 150-151°'und gab mit dem bereits
bekannten Derivat des Ketons LIV keine Schmelzpunktser-
niedrigung.

3,810 mg Substanz gaben 7,854 mg 002 und 2,123 mg H20
2,374 mg " " 0,376 com N, (20°/726 mm)

C,5Hy00,N, Ber. C 56,24 H 6,29 N 17,49 ;4

Gef. C 56,25 H 6,26 N 17,63 %

Das Semicarbazon wurde dreimal aus Aethanol-Wasser
umkristallisiert und hatte dann den konstanten Schmelz-
punkt 163-164° .

3,702 mg Substanz geben 8,262 mg CO2 und 3,220 mg H20
2,997 mg " " 0,575 cem N, (20°/728 mm)

CyoH o Ber. C 60,88 H 9,71 N 21,30 %

Gef.. C 60,91 H 9,73 X 21,41 %

b. ausgehend von 1l,l-Dimethylcyclohexanon-(3) (XXIII)

1,1-Dimethyleyeclohexanol-(4)-on=-(3) (LVIII)

durch acylierende Oxydation $

17,0 g Dimethylcyclohexanon (XXIII) und 45,0 g
Mercuriacetat wurden zwel Stunden unterRuckfluss bel
einer Badtemperatur von 160-170° gekocht. Das Reaktions-
produkt wurde in Aether aufgenommen, von unldslichen Be-
standteilen abfiltriert und mit 2-n., Sodaldsung neutral
gewaschen, Der nach dem Abdestillieren des Aethers ver-
bleibende Riickstand wurde fraktioniert, Man gewann dabei
7,09 g Keton XXIII (Sdp. 60-650/11 mm) zuriick und erhielt
ausserdem 3,18 g Ketolacetat LVII (Sdp. 68-72°/0,15 mm 3
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§° = 1,4650) neben ca. 10 g Harz. Die Ausbeute, suf ver-

brauchtes Keton (9,91 g) berechnet, betrigt somit 25 % d.Th.

n

Zur Verseifung wurde 3,18 g Ketolacetat LVII mit
1,25 g Kaliumhydroxyd in 20 cem Methanol 15 Minuten auf dem
Wasserbad unter RUckfluss gekocht. Nach der Ublichen Auf-
arbeitung erhielt man bel der fraktionierten Destillation
1,66 g 1,1-Dimethyl-cyclohexanol-(4)-on-(3) vom Sdp. 82 -
870/11 m (ng1 = 1,4640), entsprechend einer Ausbeute von
68 % d.Th.

durch Bromierung

In einem Dreihalskolben mit Ruhrer, Tropftrichter
und Chlorcalciﬁmrohr wurde eine4Aufschlummung von 100 g
pulverisiertem Marmor in 48 g Dimethylcyclohexanon und
160 cem trockenem Tetrachlorkohlenstoff vorgelegt. Unter
Eiskithlung und Rithren wurde eine Lﬁsunglvon 63 g Brom
in 130 cem Tetrachlorkohlenstoff langsam eingetropft.
Das Reaktionsgemisch wurde vom iiberschtissigen Marmor,una
dem gebildeten Calciumbromid abgenutscht. Die Tetrachlor-
kohlenstofflssung lieferte 45 g (= 58 ¥ d.Th.) Bromketon
LIX vom Sdp. 101-103°/11 mm.

4" = 1,302 nl’ = 1,4987

Zur Vqrseifung wurden 45 g Bromketon LIX wihrend
zwel Stunden mit einer Lisung von 40 g Kaliumhydroxyd in
400 cem Wasser geschiittelt. Man erhielt 20 g (= 66 % d.Th.)
Ketol LVIII vom Sdp. 83-85°/11 mm neben sehr wenig Vor=-
und Nachlauf.

di5 =1,0048 3 n%s = 1,4676
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Von dieser Verbinduhg liess sich ein Semicarbazon
herstellen, welches nach dreimaligem Umkristallisieren
aus Methanol-Chloroform konstant bel 186-187° schmolz.
Die Elementaranalyse zelgte jedoch, dass bei der Herstel-
lung des Derivates eine Verinderung eintritt. Es entsteht
ein Derivat, dessen Bruttoformel C.H. ON_, sein kinnte.

e v At
©3,788 mg Substanz gaben 8,183 mg €O, und 3,081 mg H,0
2,935 mg " " 0,592 cem N, (17°/726 mm)

CoH, 0N, Ber., C 58,98 H 9,35 N 22,93 %
Gef, C 58,95 H 9,10 N 22,67 %

1,1,3-Trimethyl-cyclohexan-diol-(3,4)
(V)

aus 1,1-Dimethyl-cyclohexanol=-(4)-on=(3)

Aus 70 g Methyljodid in 100 ccm abs, Aether und
14 g Magnesium, Yberschichtet mit 50 ccm abs, Aether wur-
de aus Ublichem Wege die Grignard-Verbindung hergestellt.
Unter Kihlung mit Eis-Kochsalz wurde 20 g Dimethylcyclo-
hexanolon (LVIII) , geldst in 170 ccm abs. Aether, zuge-
tropft. Nach der Aufarbeitung (Zersetzung des Produktes
mit Ammonchlorid-Eis) erhielt man als Aetherriickstand
weisse nadelige Kristalle, die nach dreimaligem Umkris-
tallisieren aus Methanol-Wasser konstant bei 113-114°
schmolzen. Man erhielt 20 g (= 90 £ d.Th.) Diol LV .

4,305 mg Substanz gaben 10,766 mg 002 und 4,416 mg 320
Col, g0, Ber. € 68,31 H 11,47 %
Gef, € 68,25 H 11,49 %



aus dem Acetat von Dimethylcyclohexanolon (LVII)

Aus 10 g Methyljodid, 1,65 g Magnesium und total
20 ccm abs., Aether wurde die Grignard~Ldsung bereitet,
Unter Kuhlen gab man 2,4 g Ketolacetat LVII in 5 ccm abs,
Aether hinzu. Nach der tiblichen Aufarbeitung erhielt man
2,0 g Diol LV, welches nach dreimaliger Umkristallisatiop
aus Methanol-Wasser bei 113° schmolz und identisch war
mit dem aus Dimethylcyclohexanolon LVIII hergestellten
Produkt.

1,1,3-Trimethyl ~cyclohexanon~(4) (LIV)

22 g Trimethylcyclohexandlol LV wurden mit 200 cem
25-proz. Schwefelsgure 2% Stunden auf dem Wasserbad er-
wirmt,. Nach der iiblichen Aufarbeitung wurde der Aether-
rickstand tiber die Blsulfitverbindung gereinigt un man er-
hielt 9,5 g reines Trimethylecyclohexanon LIV (= 48 4 4.Th.)
mit dem Sdp. 65-67°/11 mm.

Das 2,4 -Dinitrophenylhydrazon schmolz bei 150-151°
und gab mit den Dinitrophenylhydrazonen des suf andere

Arten synthetislerten Ketons keine Séhmelzpunktsdepres-

sion,

1,1,3-Trimethyl-4-cyano-cyclohexen-(3)
(Lxx)

Durch Schtitteln von Trimethylcyclohexanon in we-
nig Aether mit konz. Natriumhydrogensulfit-Lésung iber
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Nacht wurde die Bisulfitverbindung des Ketons hergestellt,

welche abgenutscht und im Exsikkator getrocknet wurde.

16,0 g Bisulfitverbindung des Ketons LIV schiittel-

te man mit 13,0 g Kaliumeyanid in 100 ccm Wasser im Schei-

detrichter und dtherte das Cyanhydrin LX aus. Man erhielt

8,7 g sternformige, sehr hygroskopische Kristalle (= 78 %),

die direkt weiter verarbeitet wurdentg

In einem schrig gestellten, mit Tropftrichter ver-

sehenen Claisenkolben wurde 20 g abs, Pyridin und 7 g Thio-

nylchlorid in 10 cem abs. Chloroform vorgelegt und unter
guter Ktthlung und stetem Umschiitteln das Cyanhydrin (8,7
In 15 cem abs, Chloroform zugetropft. Nachher wurde eine
halbe Stunde bei Zimmertempsratur stehen gelassen. Dann
wurde der Kolben in normale Stellung gebracht. Unter Ab-
degtillieren von 20 ccm Chloroform erhitzte man das Ge -
misch widhrend 20 Minuten auf 110-1150. Der Kolbeninhalt
wurde nach dem Abkithlen auf ca, 100 g Eis gegossen und
das Produkt wie iiblich aufgearbeitet., Die fraktionierte
Destillation ergab neben wenig Riickstand das bei 920/

11 mm siedende Nitril LXI. Man erhielt 5,06 g (= 66 % )

20 20 _ .
dg  =0,90785 ny = 1,47105 My Ber.fur C,H N A 45,48

M Gef. 45,94

3,326 mg Substanz gaben 9,784 mg CO2 und 2,959 mg H20
3,641 mg " " 0,305 com N, (20°/724 rm)
Cc.. H Ber., C 80,48 H 10,13 N 9,59 %

10 Hs"
Gef. € 80,28 H 9,96 N 9,29 %

g)
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p-Cyclolaveandulylsgure-amid (LXII)

2,25 g Nitril LXI wurden mit 4,5 g Aethanol (90-
proz.) und 4,5 g konz. Schwefelssure wihrend vier Stun-
den unter Rickfluss gekocht., Das Gemisch wurde auf Els
gegossen und wie tiblich aufgearbeitet. Man erhielt 1,8 g
woisse Kristalle, dle nach dem Umkristallisieren aus
Benzol-Petroldther konstant bel 144° schmolzen,

3,718 mg Substanz gaben 9,742 mg CO2 und 3,437 ng H20
3,494 mg " " 0,271 cem K, (21°/716 mm)

€y oHy 7ON Ber. C 71,81 H 10,25 X 8,38 %

Gef, C 71,51 H 10,34 N 8,49 %

E.) S8ynthese von @-Iso-cyclolavandulol

(XXIX)

Dihydro-isophoron (LXITI)

Isophoron wurde In Feinsprit mit Raney-Nickel als
Katalysator hydriert und das entstandene Dihydro-isopho-
ron #iber die Bisulfitverbindung gereinight. Die Ausbeuts

betrug 80 % d.Th. 8dp. 76-78°/9 mms ngz = 1,4502 .
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l,l,5JTrimethyl-cyclohexanon-(5)-carbdn-

sﬁure-(4)—uthylester (LXV)

Die Ausfithrung der Reaktion war die gleiche wie
bei der Darstellung von Dimethyl-cyclohexanon-carbon-
siure-ithylester (XXXII) (vergl. Seite 27)

Aus 5,3 g Natrium und 16 ccm abs, Aethanol in
50 cem abs, Aether wurde das Alkoholat hergestellt. Dann
wurden nacheinander, jedesmal unter guter Kuhlung, 31,58
Oxalaaurediathylester und 30 g Dihydro-isophoron (LXIIX)
eingetropft. Das Gemisch wurde wie ublich aufgearbeitet.
Der rohe Oxalylester LXIV wurde direkt ﬁeiterverarbeitet,
Bei der Decarbonylierung mit BorsHure-Glaspulver erhielt
man 19,2 g Ketoester LXV, Sdp. 120-125°/9 mm, entsprechend
einer Ausbeute von 42 ¢ , bezogen auf Dihydro-isophoron.
Bei der nochmaligen fraktionierten Destillation ging die
. Hauptmenge bel 125°/9 ym uber.

a2® = 0,9041 § n20 = 1,4567
MD Ber.fur clzﬂzoos,Keto:Orm 57,08
My Ber. " " Enol- " 58,13
My Gef, | 58,12

3,487 mg Substanz gaben 8,666 mg CO_ und 2,875 mg H,O

2 2

Cy5Ho003 Ber., C 67,89 K 9,50 %
Gef.. C 67,82 H 9,23 %

pas 2,4-Dinitrophenylhydrazon kristallisierte in
feinen gelben Nadeln und schmolz nach dreimsligem Umkris-'
tallisleren aus Chloroform-Methanol konstant bei'174°.

3,979 mg Substenz gaben 8,031 mg C0, und 2,196 mg H,O
2,800 mg » ® 0,358 com N, (17°/726) ,
CigHg40gN, Ber. € 55,09 H 6,17 N 14,28 %
Gef. C 55,08 H 6,18 N 14,38 ¥
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1,1,5-Trimethyl -o0yolohexanol -(5) -carbon-
sdure~(4)-¥thylester (LXVI)

12,3 g Ketoester LXV wurden in 70 cem Feinsprit
unter Zugabe des Katalysators aus 12 g Raney-Nickel-Le-
glerung hydriert. Bei der Destill@tion erhielt man 10,5 g
‘Oxyester LXVI (Sdp;v120°/9 mm), entsprechend einer Ausbeu-
te von 85 % d.Th.

20 "o 20 , i
d4 = 0,0864% ny = 1,4571% HD Ber.fur 012H2205 59,28
MD‘Gef. 59,17
3,602 mg Substanz gaben 8,832 mg CO, und 3,243 mg H,0
Cy4Hpy0 Ber. € 67,25 H 10,35 4

Gef, C 66,91 H 10,07 %

Das Allophanat liess. sich nur schwer aus Methanol-
Wasger umkristellisieren. Nach viermaliger Umkristalli-
sation schmolz es konstant bei 124-125°,

3, 849 ng Substanz gaben 7,849 mg co und 2,632 m§ H 0
014H2405N2 Ber. ‘c 55, 98 H 8,05 %
Gef, © 55,65 H 7,65 %

9-Iaovcyélolavandulylsuure-athylester {LXVII)

‘Wie bei der Wasserabspaltung aus dem Cyanhydrin
'LX beschrieben wurde (vergl. Seite 55), wurden 17,4 g
~Oxyester LXVI in 25 com abs. Chloroform mit 11 g Thio-
nylohlorid und 20 g sbs, Py#idin in 15 cem abs. Chloro-
form dehydratisiert. Man~érh191t‘neben wenig Vor- und
Nachlauf 11,8 g ungesittigten Ester LXVII (Sdp. 100-
105°/;2 mm), entsprechend einer Ausbeute von 67 % d.Th.
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Eine. Analysenfraktion vom Sdp. 100°/11 mm_ergab 3

20 20
4,  =0,92925 n, = 1,45503 Mj Ber.fur Cy 985005 fi 56,60
My Gef, 57,31
3,336 mg Substanz gaben 8,920 mg CO und 3,087 mg H 0
°12322°2 Ber., C 73, 42 H 10,27 %

Gef. C 72,97 H1.0,32%

p-Iso-cyclolavandulylsiure (LXVIII)
Bt yel

11 g BEster LXVII wurden mit 55 cem 10-proz. metha-
nolischer Kalilauge verseift; 1ndem'man dle Losung wihrend
einer halben Stunde auf dem Wasserbad kochte., Man erhielt
nach dem Abtrennen von Spuren Neutralkidrpern 9. g P-Iso-
cyclolavandulylsture, Nach viermaligem Umkristallisieren
aus Methanol-Wasser zeligte sie den konsﬁahten'Smp. 101°,
Nadelige Kristalle.

3,572 mg Substanz gaben 9,344 mg CO und 3 119 mg HO
°10H16°2 Ber, C 71, 59 H 9,59 %
Gef, C 71,39 H9,7T%

f-Iso-cyclolavandulol (XXIX)
L] . .

Die Losung von 3 g "P-Isocyclolavandulylsaure in

* 50 com abs, Aether wurde mit 3 g Lithium-aluminfumhydrid
in 50 cem Aether reduziert. Man erhlelt 2,07 g PQIso-
cyclolavandulol vom Sdp, 97-101°/10 mm, entsprechend ei-
ner Ausbeute von 75 #. Eine Analysenfraktion zeigtes
Sdp. 101°/11 mm 3
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a0

20 '
4y = 0,9112¢ nyy = 1,4741% MD Ber.ftr CIOHIBO t 47,24

Mb Gef, 47,58

3,867 mg Substanz geben 11,044 mg 002 und 4,074 mg H20
Gy 08 0 Ber. ©C 77,86 H 11,76 %
Gef, ©C177,94 E11,79%

Das in Nadeln kristallisieiende Allophanat schmolz
nach viermaligem Umkristallisieren aus Methanol-Wasser
konstant bei 147° .

3,670 mg Substanz gaben 8,005 mg coé und 2,722 mg H.0
C)Hy00sN, Ber. C 59,98 K 8,39%
Gef. ¢ 59,55 H 8,29%

F.) S8ynthese von P-Apa-cyclolavandulol (xox)

TURERTE N

1,1-Dimethyl-cyclohexanol=-(3) -carbon-
siure~(4) -ithylester

(LXIX)

16,25 g Dimethyloyclohexanon-carbonester (XXXII)
in 130 cem Feinsprit wurden unter Zusatz von Katalysator
aus 15 g Raney-Nickel-Legierung hydriert. Man erhielt
15,0 g (= 91,5 £ d.Th.) Resktionsprodukt vom Sdp, 117-
120°/11 mn, Eine Mittelfraktion vom Sdp. 118°/11 mm
zeigte 3

a? = 1,01015 n%° = 1,45705 M Ber.fur C 53,98
g =1 D ) 11f20% 5%
MD Gef, 54,00
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3,400 mg Substanz gaben 8,199 mg CO2 und 3,017 mg HZO
C1185005 Ber. C 65,97 H 10,07 %
Gef. C 65,81 H 9,935 %

Das Allophanat wurdé viermal aus Methanol-Wasser
umkristallisiert, worauf es den konstanten Schmelzpunkt
153,5-154,5° aufwies.

3,772 mg Substanz gaben 7,529 mg 002 und 2,598 mg Hzo
3,058 mg . * 0,272 com K, (20°/723 mm)
C stlyp05¥, Ber. C 54,55 H 7,75 N 9,78 %
' Gef. C 54,47 H 7,71 N 9,86 %

g-Ago-qyclolavandulylsﬁure-utnylester (LXX)
T

15,2 g Oxyester LXIX in 15 ccm abs. Chloroform
wurden mit 10,0 g Thionylchlorid und 19,6 g abs, Pyri-
din in 15 cem abs, Chloroform dehydratisiert (vergl. S.
58) . Man erhielt 9,02 g Apo-cyclolavandulylester (Sdp.
96-102°/11 mm), entsprechend einer Ausbeute von 65 % .
Eine Fraktion vom Sdp. 103°/11 mm zeigte $

20 _ 20 '
af® = 0,05085 03’ = 1,46075 My Bor.fur Cy K 0, F 51,98

M Gef. 52,59
3,983 mg Substanz gaben 10,592 mg 002 und 3,550 mg H20
C14Ey 40, Ber. C 72,49 H 9,96 %
, Gef. C 72,57 H9,97%
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B -Apo-cyclolavandulylsiure - (LXXI)

1

2,05 g Apo-cyclolavandulylssure-ester (LXX) wur-
den mit 10 cem-10-proz. methanolischer Kalilauge wihrend
einer Stunde auf dem Wasserbad verseift. Man erhielt
1,70 g Apo-cyclolavandulylsﬁure vom Smp. 122-124°%, Zur
Analyse wurde sie noch zweimal aus Methanol-Wasser um-
kristallisiert. 8ie zeigte dann den Smp. 125-1240.

3,805'mg Substanz geben 9,788 mg 002 und 3,150 mg H20
CoH 40, Ber, € 70,10 H 9,15%
Gef, € 70,20 H 9,26%

p -&po -cyclolavandulol (XXX)

1,05 g Apo-cyclolavandulylssure (LXXI) wurden mit
2 g Lithium-aluminiumhydrid, geldst je in 20 ccem abs,
Aether, reduziert. Man erhielt 0,24 g (=25 % d.Th.)
Apo-cyclolavandulol (XXX) vom Sdp. 94-95°/11 mm.

Das Allophanat schmolz nach dreimaligem Umkris-
tallisieren aus Methanol konstant bei 174°,

5,658 mg Substanz geben 7,824 mg €O, und 2,600 mg H,0
2,954 mg " " 9,331 com N, (19°/716 mm)

18,605, Ber. C 58,39 H 8,02 X 12,38 %

Gef. C 58,37 H 7,95 N 12,34 %
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a.) Versuch der Synthese des Abbauproduktes

von Cyelolavandulol

;‘;-Dimeth11-4-oxxmethylen-cyclohexanon-(s)
(LxxI1)

10 g pulverisiertes Natrium, Uberschichtet mit
150 cem abs, Aether, wurden mit 20,0 g abs, Aethanol ins
Alkoholat verwandelt. Dann goss man suf eirmal unter gu-
ter Kihlung mit Eis-Kochsalz und unter starkem Schiitteln
des Kolbeninhaltes ein Gemisch von 54,8 g Dimethyl-cyclo-
hexanon (XXIII) mit 58,4 g Ameisensiure-isoamylester da-
zu, Das Gemisch erwdrmte sich stark und gleichzeitlg fiel
das Natriumsalz der Oxymethylenverbindung aus. Das Produkt
wurde auf Eis gegossen und die Htherische Schicht abge =~
trennt. Die slkelisch-wisserige Phase wurde mit Eisessig
kongosauer gemacht, und die sich susscheldende Oxymethy-
: lenverbindung mit frischem Aether extrahiert, Man erhielt
44,1 g (f 66 % d.Th.) Oxymethylenverbindung LXXII vom

Sdp. 89-95°/11 mm § no' = 1,4935 . *)

Oxymethylenacetat von Dimethylcyclohexanon . (LXXIII}

Ein Gemisch von 44,1 g Oxymethylenverbindung LXXII,
90 ceom Essigsiureanhydrid, 50 com abs. Aether ung 0,5 cem
" abs. Pyridih wurde eine Stunde auf dem Wasserbad erwirmt.
Bel der fraktionlerten Destillation erhislt man 52,3 g

#) Vergl. K.Schenker, Diplomarbeit ETH 1949/1950
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(= 93,5 % d.Th.) Enolacetat LXXIII vom Sdp. 110-113°/0,1 mm,
welches allmdhlich kristsllisierte. (Smp. ca. 30-35°)

Das Semicerbazon schmolz nach finfmaligem Umkris-
tallisieren aus Methanol konstant bei 166°. Die Analyse
zelgte, dass bei der Herstellung des Derivates ein Mol
Essigsdure abgespalten wirdj wahrscheinlich bildet sich
ein substitulertes. Pyrazol,

3,697 mg Substanz gaben 8,442 mg CO2 wnd 2,622 mg Hzo
€, 0B 505 Ber, © 62,15 H 7,82 %
.Gef, © 62,32 H7,95%

Versuch einer Glycidestersynthese mit dem

Acetat der Oxymethylenverbindung LXXIIT

Unter Ruhren und Kihlen gab man zu einem Gemisch
von 19,6 g Acetat LXXIII und 12,3 g Chloressigester in
Portionen 6,9 g frisch bereitetes Natriumalkoholat. Das
Gemisch wurde darauf noch zwei Stunden aus dem Wasserbad
erwdrmt, Es wurde mit Eis zersetzt und die wisserige ib-
sung mlt Chloroform extrahiert, Aus dem Ruckstand der org,
Losungen fielen 7,43 g rein weisse Kristalle aus, die von.
den &ligen Bestandteilen abgenutscht und mit wenig Aether
gewaschen wurden, Die 8ligen Bestandteile (ca. 15 g ) be-
standen zur Hauptsache aus gnverﬁnderten'Ausgangsproduk-
ten. Zur Analyse wurden die nadeligen Kristalle dreimal”
aus Methanol umkristallisiert, worauf'sie)den konstanten
Smp ., 167-168° zelgten, Es handelt sich bel dlesem Produkt
whrscheinlich um den Enoliither LXXVIII, wie aus der Ele-
menﬁaranalyse und der leichten Verseifbarkeit zur Oxyme-
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thylenverbindung‘LXXII hervorgeht.,

3,728 mg Substanz gaben 10,155 mg 002 und 3,052 mg Hzo
€1 680605 Ber. C 74,45 H 9,03 %
Gef, € 74,34 H 9,16 %

Verseifung ¢

2 g dleses Produktes in 15 ccm Aether, 60 com Salz-
sgure 134 und 10 cem Methanol wurden drei Stunden geschiit~
telt, Die Kristalle gingen dabei in L&sung. Beim Aufarbei-
ten wurden saure, aber keine neutralen Bestandteile im Re-
aktionsprodukt gefunden, Sie wurden destilliert, wobei
1,7 g bel 89-92°/9 mm ubergingen (nl° = 1,4945). Stark
positive Reaktion mit Ferrichlorid. Das Produkt bestand
aus dem bekannten Oxymethylenketon LXXII.

‘

Die Mikroanalysen wurden von Herrn W.Manser, Leiter
der mikroanalytischen Abteilung des organisch-chemischen
Instituts der ETH, ausgefiihrt.
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Zusammenfassungeg

Es wird eine neus Synthese von Cyclolavandulol saus-
gefuhrt, dle darauf beruht, dass das schon bei der
Synthese von Steiner als Zwischénprodukt dienende
1,1-Dimethyl -4 ~oxymethyl -cyclohexanon-(3) aus 1,1~
Dimethyl-cyclohexanon-{3)-carbonester-(4) durch Re-
duktion des entsprechenden Ketalesters nach Bou -
veault-Blane hergestellt wird.

Es wird eine weitere Synthese des Cyclolavandulols
ausgefuhrt, welche von e-Cyclogeraniolen ausgeht
und die Reaktion von Prins benutzt. Beim oxydativen
Abbau des auf dlese Weise erhaltenen Produktes ent-
steht die gleiche Carbonylverbindung clOH16 3 wie
sus dem durch Ringschluss von ( )-Lavandulol gewon-
nentn (+)-cyclolaVandulol.

Beil der Oxydation wvon ;-Cycldlavandulol nach Lau-
chenauor entsteht. P-Cyclolavandulal. Dieses wurde

mit Aceton zu f-Cyclolavandulyliden-aceton, einem

Isomeren der Jonone, kondensiert,

Es wurde P-Cyclolavandulol hergestellt,’indem man
Acetylchlorid an «-Cyclogeraniolen anlagerte und
das erhaltene Methylketon zu ﬁ-cyclolavandulylsﬁu-
ro oxydierte, welche bei der Reduktion den entspre=-
chenden Alkohol lieferte,

Es werden Versuche zur Darstellung der gleichen Ver-
bindung tber 1,1,3-Trimethyl-cyclohexanon-(4) be -
schrleben und ein gutes Verfahren zur Synthese die-
ses Ketons angegeben,
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P—Iso-cyclolavandulol wurde aus Dihydro-isophoron
tber 1,1,3-Trimethyl-cyclohexanon~(5)-carbonester-(4),
Reduktion des letzteren zum Oxyester, Wasserabspal-
tung zum ungesittigten Ester und Reduktion der ent-
sprechenden Ssure zum Alkohol gewonnen.

P -Apo-cyclolavandulol wurde aus 1,1-Dimethyl-cyclo-
hexanon-{3)-carbonester-(4) auf analoge Art erhalten.
BEs wird ein Versuch zur Darstellung von 1,1-Dimethyl-
3-formyl -cyglohexan-carbonssure-(4), des vermutlichen
Abbauproduktes von Cyclolavandulol, beschrieben.



Lehenslauf

ls Sohn des Carl Brenner von Basel und der Margot, geb.
Pfenninger, wurde ich, Arthur Brenner, am 21. September
1924 in Moiyen (Kantonprovinz, China) geboren.

Die Primarschule besuchte ich in Ziirich. Im Herbst 1943
bestand ich am kantonalen Gymnasium in Ziirich die Maturi-
tatsprifung Typus B. Im selben Jahre begann ich das
Studium der Naturwissenschaften an der Eidgenossischen
Technischen Hochschule in Ziirich, das ich im Friihling 1948
mit dem Diplom als Naturwissenschafter (chemisch-physi-
kalische Richtung) abschlof.

Vom Juni 1948 bis Oktober 1950 fiihrte ich im Laborato-
rium fiir organische Chemie (Leitung Prof. Dr. L. Ruzicka)
vorliegende Promotionsarbeit durch.



