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[ Ther die hier zu beschreibende Campherséuresynthese ist schon vor langerer Zeit in
einem anderen Zusammenhang 1 ganz kurz mitgeteilt worden. Vor einer nidheren Be-
schreibung war es aber verlockend, iiber die Konfiguration der in die Synthese eingehen-
den 5-Oxycamphersduren auch in Bezug auf die sterische Stellung der Hydroxylgruppe ins
Klare zu kommen. Dies erwies sich indessen als eine ziemlich komplizierte Aufgabe,
weshalb das Veréffentlichen der Untersuchung aufgeschoben wurde. Da wir kiirzlich 2, 3
einige von diesen Oxysduren auf einem ganz anderen Wege dargestellt haben — und
zwar mit der ausdriicklichen Absicht, ihre Konfigurationen sowie dadurch auch diejeni-
gen des Borneols und Isoborneols aufzukléren — soll diesmal nur der eigentlich syn-
thetische Teil der fritheren Untersuchungen wiedergegeben werden.

Unm ein Bild iiber den ganzen Verlauf der Synthese zu geben, muss man
zuerst die Darstellung und Konstitution einiger von Perkin jun., Thorpe und
Walker ¢ synthetisierten, von ihnen als Bicyclopentanderivate angesehenen
Verbindungen kurz beschreiben.

Die genannten Forscher behandelten den ¢,a’-Dibrom-g,8-dimethylglutar-
siurediithylester mit iiberschiissigem Natriummalonséiureester und Natrium-
dthylat in Alkohollésung und erhielten in guter Ausbeute das gelbe Natrium-
salz eines Ketotricarbonsédureesters (A), dem sie die Formel I gaben.
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Durch Behandeln dieses Natriumsalzes mit Methyljodid erhielten diesel-
ben Autoren ein Methylierungsprodukt (B), dem sie, sowie auch einige spétere
Forscher 3, die bicyclische Formel III zuschrieben.
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Dass dieses Methylierungsprodukt jedoch mindestens zum allergrossten
Teil aus der monocyeclisch gebauten Verbindung IV besteht — was seinerseits
auch fiir die monocyclische Formel II des dem gelben Natriumsalz entspre-
chenden Esters spricht — wurde von uns in der schon oben erwéhnten Ab-
handlung ! auf mehrere Weisen bewiesen. Einer dieser Beweise bestand eben
darin, dass man das Methylierungsprodukt durch die im folgenden niher zu
beschreibenden Operationen in Camphersdure iiberfiihren kann.

Wie schon friiher ¢ gefunden worden war, werden alle Glieder der obigen
Verbindungsreihe durch Zinkstaub und Eisessig glatt zu geséttigten Cyclo-
pentanoncarbonséuren bzw. deren Ester reduziert, so auch das Methylierungs-
produkt B (IV) zur Verbindung V. Die nahe Beziehung dieser Verbindung
zur Camphersidure tritt durch die anders (rechts) geschriebene Formel, wo-
nach man sie als 4-Carbdithoxy-5-ketocamphersiuredidthylester bezeichnen kann,
klar zutage.
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Um zur Camphersidure zu gelangen, galt es zunéchst, aus der Verbindung
V die 4-stindige Carbathoxygruppe zu beseitigen.

Wenn man den Ester V mit Siuren oder Alkalien verseift, so wird auch das
1-stédndige Carboxyl abgespalten, und man gelangt zu der Ketomonocarbon-
siure VI, die in erster Stelle zu der Konstitutionsbestimmung dieser Ver-
bindungen, insbesondere zum Ermitteln der Stellung der eingefiihrten Methyl-
gruppe, benutzt wurde 1.
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CH,;—CH - COgH CHy——CH . CO4CyHj (a) CH;——CH - COH
VI. J} C(CHg)a VIL C(CHg)g VIIL C(CHg)g
0——CH CO——C - CO4CoH; (B) CO———C. CO,CeH;
b, by b,

Dagegen gelang die alleinige Abspaltung der 4-stindigen Carbonestergruppe
und damit die Bildung des §-Ketocamphersiuredidthylesters (VII ) durch Er-
hitzen der Verbindung V in wasserhaltigem Glycerin. Diese Methode zur
Abspaltung von Carboxalkyl aus g-Keto- und g-Dicarbonsdureestern sowie
auch ihre Anwendung zu reaktionskinetischen Zwecken wurde vor kurzem
niher beschrieben 7. Dort ist auch die Darstellung der Verbindung VII aus
der Verbindung V niher beschriehen worden.

Der Umstand (vgl. den experimentellen Teil, S.602), dass der f-Ketosiureester
(hier V) sich gerade im Beginn der Reaktion in dem wasserhaltigen Glycerin 16st, deutet
darauf hin, dass er dabei ein leicht 16sliches Hydrat, etwa
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bildet. Dieses Hydrat kénnte sich zersetzen entweder nach I: Verseifung, danach Ab-
spaltung des Carboxyls unter Bildung des Ketons (hier VII), oder nach II: Spaltung zu
Keton (hier VII) und Kohlensduremonoester, der sofort in Kohlendioxyd und Alkohol
zorfdllt., — Weitere Versuche itber diesen Gegenstand sind im Gange.

Die direkte Reduktion des Ketocamphersidureesters (VII) zum Campher-
siureester nach den Methoden von Clemmensen und Wolff-Kishner gelang
nicht. Um die Reduktion der Oxo- in die Oxygruppe z. B. durch Behandlung
mit Natriumamalgam in wéssriger, alkalischer Losung zu ermdoglichen, dabei
aber die Abspaltung des 1-stindigen Carboxyls zu verhiiten, wurde der Di-
dthylester VII partiell verseift. Dies gelang in sebr glatter Weise sowohl mit
sauren als auch mit alkalischen Mitteln. So wurden zwei verschiedene 5-Keto-
camphersiure-g-ithylester (VIII ) erhalten, von denen sich durch weiter unten
zu beschreibende Versuche die eine, schwerer 16sliche und hoéher (bei 150°)
schmelzende als die frans-, die andere, leichter 1osliche und niedriger (bei 106°)
schmelzende sich als die cis-Form erwies. Uber die relativen Mengen beider
Formen und deren Bedingtheit s.S. 603. Dass sie beide die Formel VIII
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besitzen und dass in ihnen also das 1-stindige Carboxyl noch esterifiziert ist,
war schon von vornherein, wegen der sehr geschiitzten Lage dieses Carboxyls
zu erwarten. Ausserdem sind beide als solche bestéindig; erst nach Verseifung
der noch vorhandenen Estergruppe wird aus beiden auch das zugehorige
Carboxyl leicht abgespalten und die Ketomonocarbonsiure VI gebildet.

Die Reduktion dieser Estersiuren (VIII) mit Natriumamalgam findet aber
dusserst langsam statt, was wohl auf die Nachbarschaft eines quartiren Koh-
lenstoffatoms zur Ketogruppe zuriickzufiihren ist. Zur Reduktion der Ester-
siuren wurde deshalb die von Bredt® zur Reduktion der Camphononsdure
ausgearbeitete elektrolytische Reduktion benutzt. Bei Anwendung von Ka-
liumamalgam als Kathode werden die beiden Ketocamphersiduremonoester in
Kaliumcarbonatlosung ziemlich schnell und vollstéindig zu den entsprechen-
den 5-Oxzycamphersiure-B-dthylestern (IX ) reduziert.

CHy—CH - CO,H CHy—CH . CO,H
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Hierbei reagiert die niedriger schmelzende (cis-) Ketoestersiure bedeu-
" tend schneller. Die aus ihr gebildete Oxyestersiure wurde nur zum Teil (bis
nahe zur Halfte) in kristallisierter, der Rest in fliissiger Form erhalten, wih-
rend die aus der héher schmelzenden (frans-) Ketoestersiure gebildete Oxy-
estersiure, obwohl nicht ganz einheitlich, vollstindig kristallisiert war.

Durch Kochen in iiberschiissiger Natriumhydroxydlésung oder auch in
verdiinnter Salzsiure werden die Oxyestersiuren (IX) zu den entsprechenden
5-Oxycamphersiuren (X ) verseift.

Diese Oxysiiuren verhalten sich zu Acetylchlorid verschieden, je nachdem,
ob sie der niedriger oder der héher schmelzenden 5-Ketocampherestersiure
(VIII) entstammen. Die ersteren reagieren mit dem Acetylchlorid ziemlich
schnell und werden dabei in neutrale 5-Acefoxycamphersiureanhydride (XI )
iiberfiihrt.
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Die aus der héher schmelzenden Ketocampherestersiure gebildeten Oxy-
séuren reagieren dagegen mit Acetylchlorid nur sehr langsam und bilden dabei
nur 5-Acetoxycamphersiuren (XII). Die niedriger schmelzende 5-Ketocam-
pherestersiure und die aus ihr durch Reduktion und Hydrolyse gebildeten
Verbindungen miissen also, in bezug auf die sterische Stellung der Carboxyle,
der cis-Camphersiurereibe, die hoher schmelzende Ketocampherestersiure
bzw. die aus ihr gebildeten Verbindungen der ¢rans-Camphersdurereihe ange-
horen.

Die 5-Oxyderivate beider Reihen sollten wieder, wie ersichtlich, in bezug
auf die sterische Stellung der Hydroxylgruppe, zweierlei Art sein konnen.
In der Tat haben wir zwei verschiedene 5-Oxy-cis-camphersiuren (X ) isoliert.
Die eine, hoher (207—208°, Zers.) schmelzende Form wurde durch Verseifung
des auskristallisierten, schwerer 16slichen Teils der Oxy-cis-campherestersiure
(vgl. oben) gewonnen. Aus dem leichter loslichen, ¢lig ausfallenden Teil der
Oxy-cis-estersiure wurde dagegen durch Verseifung und nach mehreren Um-
kristallisationen eine etwas niedriger (194°, Zers.) schmelzende Oxysidure er-
halten. — Auf Grund des etwas variierenden Schmelzpunktes der jeweilser-
haltenen 5-Oxy-trans-camphersidure ist auch hier das Vorkommen zweier
Diastereomeren wahrscheinlich; bisher ist hier nur die eine Form isoliert
worden.

Um diese 5-Oxycampherséiuren zu Camphersiure zu reduzieren, wurden
sie zuerst, durch Behandlung mit Bromwasserstoff-Eisessig bei etwa 115°, in
5-Bromcamphersiuren (XIII ) iibergefiihrt.

CH,—CH - CO,H CH;—CH . CO,H
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Aus diesen Bromcamphersiuren, die natiirlich, ganz wie die 5-Oxycampher-
sduren, im ganzen in vier verschiedenen diastereomeren Formen auftreten
konnen, wurde bisher nur eine einzige, vermutlich die am schwersten l6sliche,
in reinem Zustande isoliert. Die leicht erfolgende Anhydridbildung zeigt, dass
sie zu der cis-Camphersiurereihe gehort.

Das erhaltene Gemisch von Bromcampherséduren wurde mit Zinkstaub in
Eisessiglosung behandelt. Dabei entstand endlich die Camphersiure (XIV ).

Aus der 5-Oxy-cis-camphersiure werden durch den obigen Prozess sowohl
cis- wie trans-Camphersidure gebildet; ganz gleich verhélt sich die 5-Oxy-
trans-camphersiure. Mit Bromwasserstoff-Eisessig findet also bei 110—120°
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dieselbe sterische Umlagerung der cis- und #rans-Formen statt, die gewohnlich
mit Salzsidure-Eisessiggemisch bei 180° bewirkt wird ®. — Beziiglich der Iso-
lierung und Identification der durch die Synthese gebildeten cis- und trans-
Camphersiduren vgl. den experimentellen Teil.

EXPERIMENTELLER TEIL

Verbindungen A,B und V (S.597, 598)

Die Darstellung und einige Eigenschaften dieser Verbindungen sind schon friiher 4,8,5,1
beschrieben worden. Vorteilhafter als in Athylalkchol wird die Methylierung der Ver-
bindung A aber in kochender Aceton- oder am besten in kochender Benzollésung aus-
gefiihrt; ihr Natriumsalz ist némlich auch in heissem Benzol ziemlich leicht 16slich.

5-Ketocamphersduredidathylester (VII)

Die Darstellung dieser Verbindung durch Erhitzen der Verbindung V mit wasserhal-
tigem Glycerin ist im Zusammenhang mit der Beschreibung dieser Ketonspaltungs-
methode 7 schon geschildert worden.

In einer neuen Operation wurden 120 g der Verbindung V mit soviel (390 g) bei
161° siedendem (5 % Wasser enthaltendem) Glycerin erhitzt, dass die Menge des Wassers
3 Mol (statt friither 1,5 Mol) auf 1 Mol Ester betrug. Jetzt begann eine kréiftige Reaktion
schon bei 151° (statt frither bei 170°) und die bis dahin ungeldst gebliebene obere Schicht
(Verb. V) 16ste sich schnell und vollkommen im Glycerin. (In wasserfreiem Glycerin 16st
sich der Ester V erst bei etwa 240° und trennt sich daraus beim Erkalten nahezu unver-
andert wieder ab.) Die Temperatur sank bis 146°, offenbar zufolge der gewaltigen Koh-
lendioxydentwicklung und des Abdestillierens des Athanols. Nach einigen Minuten
trennten sich die Schichten wieder und die Reaktion lief nur sehr trige fort, obwohl die
Temperatur gesteigert wurde. Bei 174° war Kohlendioxydentwicklung nicht mehr wahr-
nehmbar und die durch zugesetzte Ferrichloridspuren urspriinglich kriftig rot gefirbte
Esterschicht (V) ganz farblos (VII) geworden. Die Erhitzung wurde eingestellt, das
Rea ktionsprodukt wie frither weiter behandelt und i. V. destilliert. Es war sehr einheit-
lich:

Siedep. | 20 Lo | Mp | Mp Ber. Gef.

Frakt. g 6 mm 4 D ber. | gef.

C H C H

I 23,7 |162—164° 1,0945 | 1,46235 68,01| 67,91} 62,17| 8,21 | 62,25 7,86
I1 64,4 164—166° 1,0962 | 1,46275| 68,01; 67,85 62,17| 8,21 | 62,07| 8,00
111 8,5 [166—169° 1,0979 | 1,46325 | 68,01| 67,81 62,17 8,21 | 60,69 7,90

Durch mehrtégige Einwirkung von Semicarbazidhydrochlorid und Kaliumacetat in
Alkohollésung bei Zimmertemperatur wurde aus dem Ester ein Gemisch von Semicarba-
zonen gebildet. Das durch mehrmaliges Umkristallisieren aus Essigester und Ligroin
erhaltene Prcdukt — kleine flache Nadeln — schmolz bei 147—150°.
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CysHyO;N5(327,2) Ber. C 5501 H 7,70 N 12,84
Gef. » 55,19 » 7,49 » 13,04

Durch Kochen in Eisessig-Salzséure (vgl. unten) wurde das obige Semicarbazon in ein
Gemisch der héher und der niedriger schmelzenden 5-Ketocamphersdure-f-athylester
(VIII) hydrolysiert.

Partielle Verseifung des 5Ketocamphersiduredi-
dthylesters (VII: Die f-Athylester (VIII)der cis- und
trans-b-Ketocamphersduren

A. Saure Verseifung. 100 g Ester (VII)und je 250 ml Eisessig und 20 9%iger
Salzséiure wurden eine Stunde unter Riickfluss gekocht und die Lésung auf dem Wasser-
bad eingedampft. Der Riickstand wurde mit Sodaldsung alkalisch gemacht und der
neutrale Ester (7 g) mit Ather entfernt. Aus der wissrigen, gut umgeriihrten Lésung
(ca. 300 m]) wurden die Esterséuren durch Zutrépfeln von 20 %iger Salzsdure fraktio-
niert ausgefillt, wobei die Kristallform der ausgeschiedenen Kristalle mikroskopisch ver-
folgt wurde. So wurden folgende Kristallfraktionen erhalten: I, hauptsachlich spulféor-
mige Kristalle, Schmp. 140—142°, 18,1 g; II, hauptséchlich undeutliche Prismen, Schmp.
81—84°, 19,2 g; III, fast ausschliesslich Prismen, Schmp. 85—88°, 20,8 g; IV, undeutliche
Prismen, Schmp. 85-—87°, 10,7 g. Der Rest fiel &lig aus und wurde in Ather aufgenom-
men.

B. Alkalische Verseifung. I. Mit 2 N Natriumhydrozyd (1,5 Mol NaOH)
bei Zimmertemperatur geschiittelt (zur Einleitung der Reaktion wurde ein wenig Alkohol
zugesetzt) ging der Ester wahrend einiger Stunden fast véllig in Loésung. Nach Ent-
fernung des neutralen Esters mit Ather wurden die Esterséuren wie oben ausgefillt.

II. In wdssrig-alkoholischer Kaliumhydroxydlésung bei Zimmertemperatur. Die klare
Losung (450 ml) enthielt: 81,05 g (0,3 Mol) Ketocampherséureester, 16,83 g (0,3 Mol)
Kaliumhydroxyd, 150 ml Wasser und ca. 220 ml Alkohol. Das Fortschreiten der Hydro-
lyse wurde titrimetrisch verfolgt. Schon nach 10 Minuten waren von dem Alkali ca. 15 %,
nach 4 Stunden ca. 80 %, nach 21 Stunden ca. 94 %, verbraucht worden. Nach Abdestil-
lieren des Alkohols i. V. wurde der neutrale Ester und, nach Zusatz von verd. Schwefel-
gdure, das Hydrolysat in Ather aufgenommen. Nach Trocknen und Eindampfen der
Atherlésungen wurden 8,3 g des neutralen und 63,8 g des sauren Esters gewonnen. Der
letztere wurde durch Kristallisieren in verschiedene Kristallfraktionen aufgeteilt.

Die ersten dieser Fraktionen wurden aus stark alkoholhaltigem, die spéteren aus
essigsdurehaltigem Wasser durch allméhliches Abdunsten des Losungsmittel erhalten.
Die Fraktionen I—III, zusammen 11,2 g, bestanden hauptsichlich aus rhombischen
Blattern und schmolzen alle zwischen 147 und 149,5°, die Fraktionen IV—VIII, zusam-
men 50,4 g, hauptséichlich Prismen, schmolzen zwischen 92 und 100°.

Wie ersichtlich, bilden die durch partielle Verseifung erhaltenen Kristallfraktionen
deutlich zwei Gruppen, die héher bzw. niedriger schmelzen. Durch weitere Reinigung
werden aus ihnen zwei verschiedene Ketoestersduren gewonnen (s. unten). Wie aus den
weiter unten zu beschreibenden Versuchen erhellt (vgl. auch schon 8. 599), stehen die
Carboxyle der hoher schmelzenden Estersdure in frans-, die der niedriger schmelzenden in
cis-Stellung zu einander. Das Verhaltnis zwischen den Mengen beider Formen, das wohl
in der Hauptsache schon bei der Reduktion der Verbindung IV mit Zinkstaub und Eis-



804 TOIVONEN UND MITARBEITER

essig bestimmt wird, dazu aber auch durch die Verseifungsbedingungen der Verbindung
VII beeinflusst werden kann, ist etwas wechselnd, liegt aber entschieden zugunsten der
cis-Form.

5-Keto-ciscamphersdure-f-dthylester (VIII). Diese niedriger
schmelzende Ketoesterséure (vgl. oben) erhélt man ziemlich rein durch Umkristallisie-
ren der spéter abgeschiedenen, leichter 16slichen Kristallfraktionen aus verdiinntem Alko-
hol oder Eisessig. Die so erhaltenen Kristalle (Prismen) sehen sehr rein und wohlgebildet
aus, Schmp. 98—100°. Den hochsten Schmelzpunkt erreicht man, allerdings unter
bedeutendem Verlust an Substanz, wenn man die Esterséure einige Zeit in kalter, kon-
zentrierter methylalkoholischer Kalilauge stehen ldsst und dann mit Mineralséure all-
mahlich ausfallt. Schéne, flachenreiche Prismen mit stumpfen Enden, Schmp. 105—106°.

0,1766 g Sbst. verbrauchten 7,30 ml 0,1000 N NaOH.

CyoH1405 Ber. C 5948 H 7,49 Aquiv.-Gew. 242,1
Gef. » 59,52 » 7,34 » » 242,0

Semicarbazon der Estersdure. Das Natriumsalz der Estersdure in konzentrierter wéss-
riger Losung wirde mit einer konzentrierten Lésung von Semicarbazidhydrochlorid und
Kaliumacetat (je 1,56 Mol pro 1 Mol Estersiéure) versetzt und iiber Nacht bei Zimmer-
temperatur stehen gelassen. Das durch Zusatz von verdiinnter Salzséure ausgeschiedene
Semicarbazon wurde aus verdiinntem Methanol umgelést. Nédelchen, Schmp. 228
(Zers.). Leicht léslich in Natriumbicarbonatlésung; wird durch Zusatz von Salzséure
unveréndert ausgefallt.

C1sHO5N5(299,2) Ber. C 52,14 H 7,08 N 14,05
Gef. » 51,46 » 6,95  » 14,27, 13,96

5-Keto-transcamphersédure-f-dthylester (VIII). Die hoher
schmelzenden Ketoestersdurefraktionen (vgl. oben) wurden aus verdiinntem Alkohol um-
kristallisiert. Rhombische Blétter, Schmp. 150°.

0,1369 g Sbst. verbrauchten 5,62 ml 0,1000 N NaOH.

CyoHg05 Ber. C 59,48 H 7,49  Aquiv.-Gew. 242,1
Gef. » 59,55 » 7,36 » » 243,6

Das Semicarbazon wurde wie oben dargestellt; nur wird es viel langsamer gebildet.
Kristallisiert aus verdiinntem Methanol in kleinen Blattern, Schmp. 226° (Zers.). Misch-
schmelzpunkt mit dem Semicarbazon der niedriger schmelzenden Ketoesterséire: starke
Depression.

CaH 2 05N5(299,2) Ber. N 14,05  Gef. N 14,12
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Elektroreduktion der g-Athylester (VIII) der 5Keto-
cis- und ftranscamphersiuren

Je 10 bis 35 g der Ketoesterséiuren wurden unter Zusatz von etwas Kaliumcarbonat
in etwa 600 bis 1000 ml Wasser geldst und diese Lésung in den Kathodenraum des in der
Hauptsache nach Bredt ® konstruierten Apparats gebracht. Als Kathode diente festes,
korniges Kaliumamalgam, das aus 1 kg reinem Quecksilber durch Elektrolyse einer
konzentrierten Kaliumcarbonatlésung hergestellt worden war. Die Anode, ein Platin-
blech von etwa 10 X 20 cm, befand sich in einer mit konzentrierter Kaliumcarbonat-
l6sung gefiillten pordsen Tonzelle. Kiihlen der Lésungen, Einleiten von Kohlendioxyd
in die Kathodenfliissigkeit und Riihren derselben geschah wie bei Bredt.

Wiahrend der Reduktion wurde durch die Lésung ein Strom von 4—5 Amp. und 10—
18 Volt geleitet. Bei Anwendung stérkerer Stromdichte scheint auch die Carbéthoxyl-
gruppe teilweise reduziert zu werden, ebenso, wenn die Elektrolyse zu lange dauert.

Bei den angegebenen, Stromstérken und Substanzmengen sind etwa 2 bis 6 Stunden
geniigend.

Bei der Reduktion der cis-Modifikation wird Wasserstoffentwicklung an der Kathode

" erst nach etwa 30—40 Minuten bemerkbar, wihrend sie bei der Reduktion der trans-
Modifikation schon von Anfang an wahrzunehmen ist. Die cis-Modifikation wird auch
bedeutend schneller als die trans-Modifikation reduziert; sie wird sogar durch lingeres
Einwirken des elektrolytisch hergesteliten Kaliumamalgams ohne den elektrischen
Strom reduziert.

Nach der Reduktion wurde die vom Kaliumamalgam abgetrennte Kathodenfliissigkeit
mit Salzséiure mineralsauer gemacht, die aus beiden Ketoesterséiureformen gebildete,
sofort ausfallende Menge einer sehr schwer ldslichen, hochschmelzenden Verbindung
nach ein paar Stunden abfiltriert und das Filtrat in den Abzug gestellt, um die leichter
18slichen Oxyesterséuren allméhlich auskristallisieren zu lassen.

5-Oxy-ciscamphersdurep-ithylester (IX)

35,0 g 5-Keto-cis-campherséure-f-dthylester (VIII) gaben nach dem obigen Reduk- -
tionsverfahren:

A. Schwerldsliches Reduktionprodukt, Schmp. ca. 260°, 1,65 g
B. Kristallisierte Oxyesterséure » » 96—102°, 13,6 »
C. Grosstenteils odlige » ca., 18 »

Die Fraktion B wurde aus 50 %iger Essigséure umkristallisiert. Flache Nadelchen
und Prismen mit spitzen Enden, Schmp. 111—112°.

0,1432 g Sbst. verbrauchten 5,93 ml 0,1000 N NaOH.

CygHq05 Ber. C 58,98 H 8,25 Aquiv.-Gew. 244,2
Gef. » 58,74, 58,72 » 8,36, 8,27 » »  241,5

Uber die Behandlung der Fraktion C s. weiter unten (8. 606). — Die Fraktion A ist
nicht geniigend genau untersucht worden.
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50xy-ciscamphersiduren (X)

Hoher schmelzende 5-Oxy-ciscamphersdure. 10 g der obigen
Oxyestersidure wurden durch vierstiindiges Kochen in 100 m! 10 %iger Natriumhydroxyd-
16sung verseift. Die Losung wurde mit Salzséiure mineralsauer gemacht und in den Abzug
gestellt. Die allméhlich gebildeten Kristalle, zusammen 7,5 g, wurden aus etwa 10 %iger
Essigséiure umgeldst. Schéne Prismen mit spitzen Enden, Schmp. 207—208° (Zers.).

0,0519 g Sbst. verbrauchten 4,75 ml 0,1000 N NaOH.
CyoH1405 Ber. C 5553 H 7,46  Aquiv.-Gew. 108,1
Gef. » 55,37 y 7,74 » »  109,3

Acetoxy-anhydrid (XI ) der héher schmelzenden 5-Oxy-cis-camphersdure. Die Oxyséure
wurde mit einem grossen Uberschuss von Acetylchlorid iibergossen, wobei die Séure
allméhlich in Losung ging. Nach zweitégiger Einwirkung bei Zimmertemperatur wurde
das Acetylchlorid abdunsten gelassen, der neutral reagierende Riickstand in Ather
gelost, die Losung mit Soda gewaschen, getrocknet und der Ather abdestilliert. Aus
Benzol schone Nadeln und Prismen mit stumpfen Enden, Schmp. 115—116°.

C1oH1405(240,1) Ber. C 59,97 H 6,72
Gef. » 59,48, 59,91 » 6,85, 6,46

Durch Verseifung wird aus dem Acetoxyanhydrid die urspriingliche Oxyséure wieder-
gewonnen.

Niedriger schmelzende 5-Oxy-ciscamphersidaure. Die fliissige
Oxyestersiure (Frakt. C, 8. 605) wurde in Ather aufgenommen und die nach dem Abdestil-
lieren des Athers sehr langsam kristallisierende Substanz wie oben mit Natriumhydroxyd
verseift. Die allméhlich kristallisierte Séure wurde mehrere Male aus verdiinnter Essig-
géure umgeldst. Zuletzt schéne Rhomboide, meistens als Zwillinge, Schmp. 194° (Zers. ).
— Mischschmp. mit der hoher schmelzenden ¢is-Oxy-camphersiure: starke Depression
des Schmelzpunktes.

0,0460 g Sbst. verbrauchten 4,29 ml 0,1000 N NaOH.

CyoH1605 Ber. C 55563 H 746  Aquiv.-Gew. 108,1
Gef. » 5544  » 7,23 » » 1072

Das Acetoxy-anhydrid (XI ) der niedriger schmelzenden 5-Oxzy-cis-camphersdure wurde
ganz wie das der héher schmelzenden Oxysidure (vgl. oben) hergestellt. Aus Benzol
glénzende, diinne, leicht zerbrechliche Blétter, Schmp. 124°.

CyoH605(240,1) Ber. C 59,97 H 6,72
Gef. » 59,80  » 6,46

p-Athylester (IX) der 5-Oxy-trans-eampherséi,:ure
20 g des B-Athylesters (VIII) der 5-Keto-trans-camphersdure, Schmp. 148—149°,

wurden in obenbeschriebener Weise (s. S.605) elektrolytisch reduziert. Einwirkungs-
dauer 4 Stunden bei 4 Amp. und 18 Volt Elektrodenspannung.
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Die nach dem Ansiuern der Kathodenlésung erhaltenen Produkte (vgl. S.605)
waren:

A. Schwerlésliches Reduktionsprodukt, Schmp. etwa 200° (Zers.), 0,36 g

B. Kristallisierte Oxyestersdure, » 115—115,5° 8,3 »

C. » » ». 102—109° 7,5 »

Die Fraktionen B und C wurden aus verdiinnter Essigséure umgeldst. Lange, blétt-
rige Nadeln, Schmp. 116°.

0,1002 g Sbst. verbrauchten 4,15 ml 0,1000 N NaOH.

CioHlpp0s Ber. C 58,98 H 8,25  Aquiv.-Gew. 244,2
Gef. » 59,11 » 8,25 » » 2414

5-Oxytranscamphersdure (X)

Diese Séure wurde durch die Verseifung der obenbeschriebenen 5-Oxy-trans-campher-
saure-f-dthylester in Natriumhydroxydlésung erhalten. Nach Umldsen aus 10 %iger
Essigséiure dicke Prismen, Schmp. 240° (Zers.).

0,2667 g Sbst. verbrauchten 24,48 ml 0,1000 N NaOH.

CyoHygOs Ber. C 65,63 H 7,46  Aquiv.-Gew. 108,1
Gef. » 56,65 » 7,46 » » 1089

Acetoxyverbindung (XII) der obigen 5-Oxy-trans-camphersdure. Die Oxysaure loste
sich in einem grossen Ueberschuss von Acetylchlorid bei Zimmertemperatur nur sehr
langsam, in etwa 2 Wochen. Der beim Abdunstenlassen des Acetylchlorids gebildete
kristalline Riickstand war véllig 16slich in Natriumbicarbonatlésung. Aus heissem Essig-
ester schone, scharfkantige Prismen, Schmp. 233°.

0,0492 g Sbst. verbrauchten 3,845 ml 0,1000 N NaOH

CyoH130¢ Ber. C 55,80 H 7,03 Aquiv.-Gew. 129,1
Gef., » 55,64 » 7,00 » »  128,0

Bei alkalischer Verseifung wird die Acetoxyverbindung in die urspriingliche 5-Oxy-
trans-campherséure zuritickverwandelt.

5-Brom-ciscamphersiaure (XIII)

2 g 5-Oxy-cis-campherséure (hauptséchlich der hoher schmelzenden Form) wurden im
Einschmelzrohr mit 15 ml Bromwasserstoff-Eisessig (bei 0° geséttigt) 12 Stunden bei
115° erhitzt. Der Bromwasserstoff und zuletzt auch der Eisessig wurden i. V. bei mdg-
lichst niedriger Temperatur verjagt. Der aus zwei solchen Versuchen gewonnene, dunkle,
zum grossten Teil kristallisierte Riickstand wurde auf dem Tonteller getrocknet, in
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atherischer Lésung mit Aktivkohle entfirbt und aus Ather umkristallisiert. So wurden
folgende Kristallfraktionen erhalten: I. 0,20 g, Schmp. 225—229°, I1. 0,32 g, Schmp.
224—228°, III. 0,65 g, Schmp. 216—222°, IV. 0,40 g, Schmp. 210—216°. Die hé&chst-
schmelzenden Fraktionen aus mehreren Operationen wurden noch aus Essigester um-
kristallisiert, Schmp. 238—239° (Zers.).

0,1085 g Sbst. verbrauchten in der Kilte 7,70 ml 0,1000 N NaOH.

CyoHysBrO, Ber. C 43,00 H 542  Br 28,64  Aquiv.-Gew. 139,56
Gef. » 42,78 » 5,46 » 28,53 » »  140,9

Bei der Aufbewahrung wird diese Bromcampherséure unter Bromwasserstoffabspal-
tung allmihlich zersetzt.

Das Anhydrid der obigen 5-Bromcamphersdure wurde durch Auflésen von 1,756 g
derselben in 50 ml Acetylchlorid und Stehenlassen iiber Nacht dargestellt. Nach Ab-
dunstenlassen des Acetylchlorids wurde der kristalline Riickstand in Ather geldst, die
Lésung mit Natriumbicarbonatlsung gewaschen, getrocknet und der Ather abdestilliert.
Riickstand 0,83 g. Dreimal aus Ather umkristallisiert schmolz das Anhydrid bei 199—
201°. Grosse, monokline, dicke Blétter. Leicht 16slich in Essigester, Benzol und Dioxan,
schwerer in Ather.

CyoH;3BrOg (261,0)  Ber. Br 30,63 Gef. Br 30,85

Reduktion der 5-Bromcamphersduren (XIII)
zu Camphersédure

Die auf obenbeschriebene Weise aus den 5-Oxysduren sowohl der cis-(A) wie der trans-
Campherséurereihe (B) dargestellten Bromcampherséuren wurden zur Reduktion zu
Campherséure benutzt, ohne sie durch Umkristallisation zu einheitlichen Verbindungen
wie oben zu reinigen. Die eingeengten, dunkelgefdarbten Eisessigldsungen wurden unter
Riibren zuerst in Eiskilte, dann bei Zimmertemperatur und zuletzt auf dem Wasserbad
allméhlich mit Zinkstaub (fiinfmal die berechnete Menge) versetzt. Der Zinkstaub
wurde abgesaugt und mit heissem Wasser und Alkohol gewaschen., Das Filtrat mit den
‘Waschfliissigkeiten wurde mit einer kleinen, nach der verbrauchten Menge des Zinkstaubs
berechneten Menge verdiinnter Schwefelséure versetzt und, um die Essigsédure zu ver-
jagen, mehrere Male unter wiederholtem Zusatz von Wasser auf dem Wasserbad einge-
dampft. Nach Zusatz von Wasser und verdiinnter Schwefelséure wurde die Lidsung mit
Ather extrahiert und die dtherische Losung mit Aktivkohle entfirbt. Die aus dem Ather
in Sodal6ésung aufgenommenen Séuren wurden hierin mit Kaliumpermanganat behan-
delt, die von Braunstein befreite Losung nach dem Einengen mit Schwefelsédure ange-
séuert, mit Ather extrahiert, die #therische Ldsung getrocknet und der Ather abdestil-
liert. Der Riickstand wurde in Acetylchlorid gelést, das Acetylchlorid am folgenden
Tage i. V. verjagt und der kristalline Riickstand in Ather gelést. Zur Tsolierung der
trans-Camphersédure (sIsocampherséure») wurde die Atherlésung mit verdiinnter Soda-
16sung gewaschen, mit Natriumsulfat getrocknet und so nach Abdestillieren des Athers
das Anhydrid der cis-Campherséure erhalten. Aus der Sodaldsung wurde ihrerseits die
Isocampherséure abgeschieden.
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A. Aus der 5-Oxy-cis-camphersdure (hdher schmelzende Form) wurden auf
die obenbeschriebene Weise die folgenden Verbindungen erhalten:

1. Anhydrid der cis-r-Camphersdure. Rohprodukt 1,41 g aus 4 g 5-Oxy-cis-campher-
sdure. Aus Alkohol umkristallisiert schmolz das Anhydrid bei 225°*. Mit dem aus Natur-
produkten dargestellten cis-d,l-Camphersdureanhydrid (Schmp. 226°) gemischt war keine
Depression des Schmelzpunktes wahrzunehmen. Auch die Kristalle des durch die hier
beschriebene Synthese gebildeten Camphersidureanhydrids (Rhomboeder) zeigen gerade
die sehr charakteristischen Merkmale (»Briefkuvert» form) des gewohnlichen »-Campher-
sdureanhydrids.

CyoHy40g (182,1) Ber. C 6580 H 17,75
Gef. » 65,61 » 7,66

IT. Die +-Camphers dure wurde aus dem Anhydrid durch Erwérmen desselben
in Natriumhydroxydlésung und Anséuern mit Salzséure gewonnen. Nach Umkristalli-
sieren aus essigsdurehaltigem Wasser flache Prismen, die denen der gewohnlichen r-
Campherséure véllig glichen; Schmp. 202—203°. Mischschmp. mit der letztgenannten
Saure (Schmp. 203—204°): keine Depression.

0,2180 g Sbst, verbrauchten 21,70 ml 0,1000 N NaOH.

CyoHy604 Ber. C 59,97 H 8,06 Aquiv.-Gew. 100,1
Gef. » 60,07, 60,22 » 7,67, 7,95 » » 100,56

_ III. Die transrCamphersdure wurde aus der zum Waschen des Campher-
séureanhydrids (vgl. S. 608) benutzten Sodal 5sung durch Zusatz von Salzséure und Extra-
hieren mit Ather in geringer Menge isoliert. Aus essigsiurehaltigem Wasser umkristal-
lisiert bildet sie mikroskopische flache Prismen, Schmp. 192—192,5°. Mit der gew&hn-
lichen r-TIsocamphersdure, Schmp. 193—194°, gemischt keine Depression des Schmelz-
punktes.

0,0351 g Sbst. verbrauchten 3,48 ml 0,1000 N NaOH.

CyoHpg0; Ber. C 59,97 H 806  Aquiv.-Gew. 100,1
Gef. » 60,01  » 804 » »  100,9

B. Aus der 5-Oxytranscampherséiure wurden auf die schon beschrie-
bene Weise dieselben Verbindungen gewonnen.

I. Anhydrid der r-Camphersdure. Rohprodukt 1,0 g aus 2 g 5-Oxy-trans-campher-
saure. Aus Alkohol umkristallisiert Schmp. 226°. Kristallform und Mischschmp, mit
dem gewdhnlichen r-Camphersidureanhydrid ganz wie oben (A.I.).

C1oH140; (182,1) Ber. C 65,89 H 17,75
Gef. » 65,92 » 7,50

* Roths Apparat wie immer in dieser Arbeit.
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II. rCampherséure aus dem obigen Anhydrid. Darstellung und Identitéts-
nachweis ganz wie bei A.IIL.

IIT. r-Isocampherséure. Auch diese Sdure wurde hier in vorziiglicher Rein-
heit wie bei A.III. erhalten.

ZUSAMMENFASSUNG

Eine Totalsynthese der Camphersiure resp. des Camphers, deren Haupt-
ziige schon friiher ! kurz mitgeteilt worden sind, wird ausfiihrlich beschrieben.
Den Ausgangspunkt bilden einige von Perkin jun., Thorpe und Walker 4
schon vor etwa 50 Jahren synthetisierte Verbindungen, die lange Zeit als Ab-
kémmlinge des Bicyclopentansystems angesehen wurden. Ausser den vor-
herigen Untersuchungsergebnissen zeigt auch die Bildung der Camphersidure
aus diesen sowohl synthetisch wie auch valenztheoretisch wichtigen Ver-
bindungen, dass ihnen nicht der Bicyclopentan- sondern der Cyclopentenkern
zugrunde liegt. Eine von den Hauptstufen der Synthese besteht in einer neuen,
bequemen Methode zur Abspaltung der Carbonestergruppe aus g-Ketocarbon-
siureestern, wodurch man zu 5-Ketosdureestern und daraus weiter iiber
5-Oxy- und 5-Bromcampherséuren zu cis- und ¢rans-Camphersiuren gelangt.
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