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und Salzsiiurezusatz), wasserfrei (Spitzer sowie Bolley.) — Bei
Verwendung von absolutem Alkohol, sonst nach Spitzer, ergaben
gich Warzen (mit 1 aq. verbundenes Brasilin) neben Tifelchen, die
als wasserfrei gelten konnten, somit die Beobachtungen Bolley’s
und Spitzer’s bestitigen.

Das bisher Mitgetheilte ist der Dissertation des Hrn. O. Koch
entnommen, welcher die Versuche unter meiner Leitung ausfiibrte.

Es ergiebt sich nun, dass fiir das dem Tetramethylither ent-
sprechende Brasilin zufolge den bisherigen Untersuchungen:

OH 0
N\
7 .CoHO(0H:  oger | 1. CuoHo(OH);
HOK\\ ,/[ HO‘\‘

zu schreiben ist. Von den vier Hydroxylen ist eines verschieden im
Verhalten von den drei anderen. Ob dasselbe einer Alkoholgruppe
angehdrt, oder vielleicht einer urspriinglichen Ketogruppe durch
tautomere Umlagerung seine Entstehung verdankt, miissen weitere
Untersuchungen lehren. Jedenfalls erwies es sich bei Gegenwart von
Alkohol nicht methylirbar, wohl aber durch Jodmethyl und Alkali
und unterscheidet sich dadurch von dem in Orthostellung zum
Carboxyl befindlichen Hydroxyl der Oxyxanthone (Kostanecki,
diese Berichte 26, 2901 und Dreher, 70).
Ziirich. Universititslaboratorium, Abth. Prof. V. Meraz.

96. S. Cannizzaro: Bemerkungen iiber die Abhandlungen
des Hrn. Dr. Klein, die Constitution des Santonins betreffend.
(Vorgetragen in der Sitzung von Hrn. Ferd. Tiemann.)

In einer neuen Verdffentlichung in dem Archiv der Pharmacie!)
beharrt Hr. Dr. Klein bei der sonderbaren Behauptung, dass die
von mir und Carnelutti durch die Einwirkung der Jodwasserstoff-
sdure auf das Santonin dargestellte Santonigesiure die Formel
Ci5 H22 O3 ) hat und nicht die von uns angenommene C;; Hjp Os.

Aus Hoflichkeit gegen Hrn. Dr. Klein will ich annehmen, dass
er die verschiedenen Originalabhandlungen, in welchen die Formel
Cy5 H2o O3 bewiesen ist, nicht gelesen hat, und erachte deshalb nicht
fiir iiberfliissig, an einige jener Abhandlungen zu erinnern.

In jener z. B.: Ueber die zwei isomeren Siuren, die Santonige-
siure und die Isosantonigesiiure von Cannizzaround Carnelutti?), ist

1y Bd. 231, 695 (1893).  2) Ebenda, 697—698.
3) Gazz. chim. Ttal. 12, 393 (1882).
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picht nur iiber das genaue Studium dieser beiden Siuren Bericht er-
stattet, sondern es sind auch zahlreiche Derivate derselben beschrie-
ben, und zwar sind dort die Aethylither der Santonigen- und Isosan-
tonigensiure, diejenigen der Benzoyl- und Aethylsantonigen-, jene der
entsprechenden Isosiuren und zuletzt die Aethylsantonige- und Aethyl-
isosantonigenssure selbst beschrieben und die genauen Elementarana-
lysen mitgetheilt, welche simmtlich vorziiglich mit einander {iberein-
stimmen und jeden Zweifel an der den beiden isomeren Siuren bei-
gelegten Formel Cy5 Hgp O3 ausschliessen.

Neulich hat Dr. Andreocci?!) eine Methode gefunden, das San-
tonin durch Einwirkung einer salzsauren Ldésung von Zinnchloriir in
rechtsdrebende Santonigesiure quantitativ umzuwandeln. Bei der Ge-
legenheit hat er die Identitit der so bereiteten Siure mit der von
mir und Carnelutti durch die Einwirkung von Jodwasser-
stoffsiure dargestellten beweisen koénnen und alle physikalischen
Eigenschaften, das optische Drehungsvermdgen mit einbegriffen, und
die Formel Cj; Hzp O3 bestitigt. Er hat ausserdem zwei neue Iso-
meren der Sanionigensiure, die Desmotroposantonigesiure und die
linkedrehende Santonigesiure dargestellt?). Er konnte beweisen, dass
alle physikalischen Eigenschaften der letztgenannten Sidure mit jenen
der rechtsdrebenden Santonigensiiure identisch sind, ausgenommen na-
tirlich das Drehungsvermdgen, welches genau gleich, aber entgegen-
gesetzt ist. Dr. Andreocci bat noch gezeigt, dass durch Vereinigung
der beiden activen SHuren eine racemische Santonigesiure gewonnen
wird, welche in ihren Eigenschaften identisch ist mit der von mir
und Carnelutti beschriebenen Isosantonigensiure3). Durch die Ana-
lysen aller dieser stereoisomeren Siuren und einiger ibrer Derivate
ist jeder Zweifel ausgeschlossen, dass simmtliche die Formel Cy5H200s3
haben, welche durch die glatte Zersetzung, welche alle diese Sduren
durch die Einwirkung des geschmolzenen Kalis erleiden, vollkommen
bestitigt wird. Hr. Dr. Andreoceci hat durch die genaue Bestim-
mung der Mengen des Naphtols, der Propionsiure und des Wasser-
stoffs, welche von dieser Zersetzung herriihren, bewiesen, dass die-
selbe genau der Gleichung entspricht:

Cys Hy O3 = C; Hg O: -+ CiaHp2 O + Hy9

Santonige Siure Propionsiure Dimethylnaphtol.

Dieser Fiille von iibereinstimmenden Thatsachen stellt Hr. Dr.
Klein ein hastiges, unvollstindiges und ungenaues Studium der von
ihm durch Einwirkung von Jodwasserstoffsiure auf Santonin5) darge-
stellten Siure gegeniiber. Die letztere hat er auf Grand seiner Spe-

) Rend. Ace. Lincei, 1893, II, 376 und Gazz. chim. Ital. 23, 2 489.
%) Gazz. chim, Ital. 23, 2, 468. 3) L c. 489. 49 1. c. 481, 482, 492.
5) Ann, d. Chem. 230, 505 (1892), 231, 697 (1593).
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culationen Oxysantozensiure benennen wollen. Er findet, dass der
Schmelzpunkt seiner Sdure 1740 ist statt 1799, wie wir fiir die rechts-
drehende Santonigesiure fanden; aber er denkt nicht daran, dass
dieser Unterschied zwischen beiden Schmelzpunkten von dem un-
reinen Product herriibren kann, und nimmt sich nicht die Miihe, sich
davon zu iiberzeugen, dass sein Product durch fractionirte Krystal-
lisation die physikalischen Eigenschaften constant behilt und vor Allem
das optische Drehungsvermégen, dessen in diesem Fall so wichtiges
Studium er iberhaupt vollstindig vernachlissigt.

Wer wiederholt die Santonigesfiure durch Einwirkung von Jod-
wasserstoffsiiure auf Santonin bereitet hat, wie z. B. in diesem In-
stitute geschehen ist, weiss, dass man neben der rechtsdrehenden
Santonigensiure mit dem Schmp. 179° wechselnde Mengen von in-
activer Isosantonigersiure mit dem Schmp. 155° erbilt, deren An-
wesenheit den Schmelzpunkt der Santonigensiure erniedrigt. Wir haben
dies in unseren Aufsitzen mehrfach wiederholt, und in jenem »Ueber
zwei neue isomere Siuren, die Santonigesiure und die Isosantonige-
séiurec auf Seite 3941) haben wir geschrieben: »Die Bestimmung des
specifischen Drehungsvermdgens ist das sicherste Mittel, die Reinheit
der Santonigensiure nachzuweisen, da sie oft mit der isomeren in-
activen Isosantonigensiiure gemischt ist¢, Ohne dieser kategorischen
Vorschrift zu folgen und ohne sich die Miihe zu nebmen, auch nur
ein einziges Derivat, einen Ester darzustellen, glaubt Hr., Dr. Klein
eine neue Siure mit der Formel C,5 Hgp O3, welche fiir seine Specu-
lationen gut passt, gefunden zu haben.

In seinem Aufsatz vom August 18922) driickt er sich so aus,
dass man glauben konnte, seine Siure sei von der unsrigen ver-
schieden; in dem letzten aber vom November 18933) erklirt er, dass
unsere Formel uonrichtig ist, und dass das Product der Reduction des
Santonins die Formel C;5 Hs2 O; besitzt, wie es aus seinen friiheren
Analysen und aus seinen theoretischen Anschauungen folgt. Er scheint
aber vergessen zu haben, unseren Schmelzpunkt, die physikalischen
Eigenschaften und die Zusammensetzung aller unserer Derivate zu
berichtigen!

Ich will nicht die Analysenresultate der Sdure von Dr. Klein
discutiren, da die Reinheit derselben nicht bewiesen ist, und folglich
wundere ich mich gar nicht, dass er etwas weniger Kohlenstoff er-
halten hat, als die Formel CjsHgO; verlangt. Uebrigens kann man
diesen Analysen die der verschiedenen sterecisomeren Siduren und
Derivate, welche von uns mit vollkommen reinen Producten aus-
gefiibrt wurden, gegeniiberstellen.

1y Apn. d. Chem. 230, 505 (1892), 231, 637 (1893).
) Loe e
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Dr. Klein bezieht sich auch auf die Analyse des harzigen
Anhydrids, das man erhélt, wenn man die geschmolzene Santonige-
siure bis iiber 3600 erhitzt.l) Ich muss hier wieder bedauern, dass
er meine Originalabhandlung?) » Ueber die Zersetzungsproducte der Santo-
nigensiurec nicht gelesen hat. Wenn er das gethan hiitte, wiirde er zwei
Fehler vermieden haben: 1. denjenigen, diesen amorphen, harzigen Riick-
stand als eine einheitliche Substanz zu betrachten, die man durch blosses
Lésen in Chloroform uud Fillen mit Alkohol reinigen konnte;
2. denjenigen, wir die Ansicht beizulegen, jene Substanz als Anhydrid
der inactiven lsosantonigensiure betrachtet zu haben, wihrend ich in
jeoer citirten Abhandlung S. 387 bewiesen hatte, dass der Riickstand
vorzugsweise das Anhydrid der activen Santonigensiure enthilt, welche
man wieder erhalten kann mit ihrem eigenen Drehungsvermégen, mit
dem Schmelzpunkt 179° und allen ihren anderen Eigenschaften. Ich
habe ausserdem gezeigt, dass dieser Riickstand immer andere Pro-
ducte enthilt, welche mit Kalilauge, Bihydrodimethylnaphtol, Dime-
thylnaphtol geben, Producte, welche man nicht so einfach, wie
Dr. Klein es gethan hat, entfernen kann.

Um seiue voreingenommene Formel Cy5 Hg; O3, der Santonigensiure,
von ihm Oxysantogensiure genannt, zu stiitzen, sucht Hr. Dr. Klein
den Beweis zu entkriiften, welchen ich gemiss meiner Formel aus
der Zersetzung der Santonigensiure beim Erhitzen ziehe:

CisHp03 = C3HgO0r + C2HypO
Santonigesaure Propionsiure Dihydrodimethylnaphtol.

Er wiederholt nach seiner Art und schlecht jene Zersetzung,
ohne sich die Mihe zu nehmen, die oben erwihnte Abhandlung voll-
stindig zu lesen, wo alle Versuchsbedingungen und die verschiedenen
Phasen jener von mir oft wiederholten Zersetzung im Einzelnen genau
beschrieben sind.3)

Es ist nicht wabr, dass die Bildung des harzigen Anhydrids der
Bildung der Zersetzungsproducte vorhergeht, wie Hr. Dr. Klein mich
sagen lidsst. Erhitzt man die geschmolzene Santonigesiure zuerst auf
3000, dann allméhlich bis fiber 3609, so wandelt sie sich nur zum
Theil in das Anhydrid um, wihrend ein anderer Theil unzersetzt mit
dem entstandenen Wasserdampf destillirt und ein dritter Theil end-
lich sich zu Dihydrodimethylnaphtol und Propionsiure, welche destil-
liren, zersetzt. Wenn in der Retorte keine Santonigesiure mehr vor-
handen ist, sondern nur ihr Anhydrid, entsprechend ungefibr der
Hilfte der angewandten Santonigensiure, und sie iber 3600 weiter er-
hitzt wird, so erhélt man dann keine freie Propionsiure und Dihydro-
dimethylnaphtol, sondern ein Oel, weiches durch Alkali in Dimethyl-
naphtol, Dihydrodimethylnaphtol und Propionsiure zersetzt wird, als

11 e. 697. %) Gazz. chim. Ttal. 8 385 (1893). 3 1 c. 386.
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ob es eine Mischung der Propionsiureester der beiden Naphtole wiire.
Wenn die Erhitzung weiter getrieben wird, so wird die Zersetzung
unregelmissig, und man erhilt ausser den beiden Naphtolen und deren
Propionsiureester Dimethylnaphtalin und Gase.

Es ist sehr sonderbar, dass Dr. Klein, wihrend er seine theo-
retischen Speculationen auf die Zersetzung der Santonigensiure griinden
will, der glatten und quantitativen Zersetzung, welche diese Siure,
sowie ihre Stereoisomeren durch die Wirkung des Kalis erleiden,
nach der oben angefiihrten Gleichung, keine Beriicksichtigung schenkt.

Es mochte fast scheinen, als hitte er die Veroffentlichungen von
Dr. Andreocei, wo diese Zersetzung beschrieben ist, ignorirt, wenn
er am Ende seines Aufsatzes nicht gezeigt hitte, dass er sie kenntl).
An jener Stelle driickt er sich, gelegentlich der Folgerungen, welche
spontan aus den Versuchen von Dr. Andreocci fliessen und gegen
seine Idee, dass das Carbonyl im Santonin in der Seitenkette und
nicht im Kern ist, sebr oberflichlich und mit grosser Naivetit so aus,
dass Andreocci in jenen logischen Fehler verfallen sei, welchen
man petitio principii nennt. Dagegen wenn auch aus den fritheren
Arbeiten iiber das Santonin nicht bewiesen worden wire, dass das-
selbe eine Lactonbindung und ein Ketoncarbonyl enthilt, so wiirden
die Versuche von Dr. Andreocci allein direct beweisen, dass das
Santonin ein Derivat des Hexahydrodimethylnaphtalins ist und dass
das Ketoncarbonyl im Naphtalinkern sich befindet. In der That
gehf: das Santonin quantitativ in Desmotroposantonin und Isodesmo-
troposantonin iiber. Die beiden Stereoisomeren enthalten noch die
Lactonbindung wie auch das Santonin, geben wie dieses unbestindige
Oxysiuren, sie enthalten aber nicht mehr eine Carbonylgruppe,
sondern ein Phenolhydroxyl?). Also das Ketoncarbonyl ist ver-
schwunden, es hat sich auf Kosten des an dem benachbarten Kohlen-
stoffatom gebundenen Wasserstoffs in C.OH umgewandelt, ganz analog
wie Carvol in Carvacrol iibergeht?):

C.CyH; C.C3H;
HC \CH HCY " \CH
0C 'CH HO. C: ‘ /'¢CH
© ¢
H CH; Carv(ig'?)l.
Carvol.

Die beiden Desmotroposantonine nehmen 2 Wasserstoffatome auf
und geben zwei Santonigesiiuren, welche noch das Phenolhydroxyl ent-

1) Arch. d. Pharm. 2381, 704.
%) Andreocci, Gazz. chim, Ital. 23, 2, 472—485,
%) Goldschmidt, diese Berichte 20, 491.
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halten, aber sie sind nicht mehr Lactone oder Oxyséiuren, die Lactone
liefern konnenl). Ist es also nicht richtig, anzonehmen, dass ge-
schehen sei, was bei allen anderen Lactonen geschieht, d. h. dass

die Lactonbindung :gg>0 in (C)g?)H iibergegangen ist?  Und

dass das Phenolhydroxyl das nimliche ist, welches in den Desmotropo-
santoninen existirte?

Alle diese Siuren spalten sich durch Kali quantitativ nach der
mehrfach angefiihrten Gleichung:

CisHyo O3 = C3Hg 02 + C12H120 + Hp

Ist die Folgerung, dass das Phenolhydroxyl des so erhaltenen
Naphtols das nimliche ist, welches in den Santonigensiuren und in
den Desmotroposantoninen priexistirte und zwar an Stelle des Keton-
carbonyls des Santonins, nicht gerechtfertigt? Es folgt, dass die
Carbonylgruppe im Santonin an derselben Stelle ist, wie das
Phenolhydroxyl in dem von ihm derivirenden Naphtol. Die Eigen-
schaften dieses Naphtols, seine Umwandlung in Dimethylnaphtalin und
die obenerwiihnte Umsetzung sind sehr gut ausgedriickt durch die der
Santonigensiiure beigelegte Formel

CH;.C CHq
Ho Y N\ oH,
RN CH;
HOC\\/Q\/C . CH<COOH,
CH;.C CH;
aus welcher sich fir das Santonin die Formeln ableiten
CH;.C CH; CH;.C CH:
mo,” N N o, #0” ¥ NcH.0
oo ||  om 2%
\\/C\/'CH'QH.Cﬂs OC\/C\/CH.CH.CHg-
CH; .C CH.0.CO CH;.C CHy

Damit Hr. Dr. Klein mir auch diesmal nicht etwas, was ich
nicht gesagt habe, zuschreiben kann, so halte ich es fiir gut, hier zu
wiederholen, dass ich nicht behaupte, dass allein die Versuche von
Dr. Andreocci alle Einzelnheiten der von ihm angenommenen Formel
beweisen konnen, ich behaupte nur, dass sie direct bestitigen, was
ich und Carnelutti aus den ersten Versuchen iiber Santonin abge-
leitet haben, und dass sie vor Allem die Hypothese von Dr. Klein
absolut ausschliessen, nach welcher die Carbonylgruppe in der
Seitenkette enthalten sein soll. Die von Andreocci angenommene
Formel ist nicht willkiirlich, da die relative Stellung des Carbonyls,
des Propionsiurerestes und des Wasserstoffs des hydrirten Naphtalin-

1y Andreocci, loe. cit.
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kerns aus den Versuchen von Gucci und Grassi!) abgeleitet und
durch die Versuche von Cannizzaro und Gucci?) iiber die Phote-
santonsdure bestitigt ist.

Hr. Dr. Klein wiirde gut thun, jene Abhandlungen genau durch-
zusehen und er wird sich davon dberzeugen, dass nichts gesagt worden
ist, was nicht ein genauner Ausdruck der Thatsachen ist.

Endlich muss ich mich gegen einen Vorwurf vertheidigen, welchen
mir Dr. Klein gemacht hat wegen der Verdnderungen, welche in
der Formel des Santonins im Lauf unserer Versuche eingefiihrt sind 3).
Ich muss hier das friiher Gesagte wiederholen. Hr. Dr. Klein
urtheilt, ohne die aufeinander folgenden Mittheilungen von mir,
Carnelutti, Gueeci, Grassi, Andreocci gelesen zu haben. In
den ersten erwihnten Veréffentlichungen iiber das Santonin war nichts
anderes behauptet, als dass das Santonin ein Derivat des Hexahydro-
naphtalins, mit einer Carbonylgruppe im Kern, mit zwei Methyl-
gruppen in Parastellung (¢— o) und mit einer Seitenkette, Rest der
Propionsiure, welche an der Lactonbindung betheiligt war, ist. Wenn
man damals manchmal diese Thatsache mit einer der mdglichen
Formeln ausgedriickt hat, so hat man sogleich hinzugefiigt, dass man
noch nichts iiber die relative Stellung des Carbonyls, der Seiten-
kette, der Lactonbindung und der Wasserstoffatome sagen konne,
und die Feststellung dieser Einzelheiten der Constitution auf spitere
Studien verschoben. Die Versuchsergebnisse von Gucci und Grassi
und von Cannizzaro und Gucci haben erlaubt, einige dieser Ein-
zelheiten festzustellen, andere, besonders die Art und Weise der
Lactonbindung betreffende, sind noch im Gange.

Die von Andreocci angenommene Formel driickt gewiss die
bis jetzt festgestellte Thatsache aus, sie kann moglicher Weise einige
kleine Verinderungen erleiden, aber gewiss keine von denen, welche
Hr. Dr. Klein vorschligt, welche im directen Gegensatz zu den
festgestellten Thatsachen und den gewdhnlichsten chemischen Analogien
stehen.

Roma, Februar 1894. Istituto chimico.

) Gazz. chim. Ital. 22, 1, 1. %) Gazz. chim. Ital. 23, 1, 286.
3) Arch. d. Pharm. 231, 703.



