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Auch das aus konzeutrierter Schwefelsiure amorph gelillte Anthrazin
wird durch Zinkstaub und Natronlauge nicht veriindert, ein Hinweis
darauf, daf die Umwandlung des Indanthrens in Dihyvdroanthraziu
aicht iiber die Zwischenstufe des Anthrazins erfolgt.

182. Joseph Klein: Uber die Bromierung des Santonins.
(Kingegangen am 25. Februar 1907

Im Jahrgaug 1905 dieser Berichte (S.429) findet sich eine Ab-
hundlung von E. Wedekind und A. Koch, in welcher die Kin-
wirkung des Broms auf eine eisessigsaure Santoninlosung beschrieben
ist. Die Genannten waren bei dieser Reaktion zu einem Santonin-
hydroperbromid, (CisHisO3)s HBr.Br. gelangt, welches ich zurzeit
nicht batte fassen konnen, obgleich es offenbar schon im Jahre 1874
Cannizzaro und Sestini vorgelegen hatte. Ich war vielmehr zu
«inem Dibromid gekommen, welches im Gegensatz zum Hydroper-
bromid bei der Behandlung mit Anilin in Menobromsantounin iibergeht.
Meine prizisen Angaben itber die Reaktionserscheinungen und die
Kigenschaften der von mir beschriebenen Verbindungen und meine in
ciner privaten Mitteilung an Hrn. Wedekind ausgesprochene Uber-
zeugung, daB die ven ihmn und mir erhaltenen Bromverbindungen ver-
schieden sind, hitten nun die HH. Wedekind und Koch veranlassen
“diirfen, nach dem nicht aufgeklirten Etwas zu suchen, das der Grund
«er verschiedenen Resultate war und das nur in einer vielleicht mir
nicht weiter auigefallenen Ingenauigkeit der Bereitungsvorschrift zu
finden sein konnte. Wedekind und Koch zogen aber das einfachere
Yerfaliren vor und stellten nicht nur die Richtigkeit meiner Beob-
achtungen in Zweifel, sondern waren auch der Meinung geworden,
daly die Existenz eines Monobromsantonins iiberhaupt fraglich ist.
Nachdem ich solche Auffassung im Heft 8 des Archivs d. Pharmazie
1906 nochmals gelesen, komume ich, um durch die von Hrn. Wede-
kind dort angestrebte Streichung der von mir beschriebenen Verbin-
dungen aus der Literatur keine Verwirrung in die letztere bringen zu
lussen, auf meine friilere Abbandlung zuriick, und- ich erklire von
vornherein, daf mit einer einzigen Einschriinkung meine Angaben iber
«ie Darstellung der Bromide richtig und die entgegenstehenden Ver-
mutungen des IIrn. Wedekind falsch sind

-Fiir die Bromierung des Santonins habe ich die Einschrinkung
zu machen, dafl die Reaktion so, wie ich sie beschrieben habe, nur
verliuft, wenn die Essigsiure 5-—10 % Wasser enthiilt. Ich habe
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frither als Eisessig die Ware genommen. die ich unter diesem Namien
hezogen habe, ohne sie weiter zu untersuchen. Offenbar war der da-
malige Eisessig etwas wasserhaltig. Reiner wasserfreier Eisessig liefert
das von Wedekind und Xoeh beschriebene Santoninhydroperbromic
in chromsiiureroten Krystallen. Eine krystallinische Ausscheidung er-
folgt niemals. wenn man nach meiner Art bromiert. Das Produkt
habe ich anf Grund ibereinstimmender Werte fiir Brom, einer Koh-
lenstofi- Wasserstoff-Bestimmung und der Zersetzung im Sonnenlichte
Santoninacetatdibromid genannt. Die Brombestimmungen waren wegen
der leichten Eliminierbarkeit des Broms in oifenen Gefallen ansgeliihre
worden, da diese Art brauchbar erschien und tatsichlich auch iiber-
einstimmende Werte gab. Die Brombestimmung im geschlossenen
Robr dagegen hat jetzt ergeben 39.13 %% und die weitere Analyse
$4.70% C und 448 ° I. Diese Werte passen auf eine Verbindung
von der Zusammensetzung eines Santonindibromids, Gy, OaBr..
Ber. Br 3940, C 4433, H 4.43.

Aus dem Vergleich mit dem Bromgehalt des Hydroperbromids
(32.74 %) und an der Beschreibung der iulleren Kigenschaften der
Bromide (Hydroperbromid in chromsiureroten Krystallen, Santonin-
dibromid in farblosen Krytallen) ersieht der der Sache ferner Stehende.
daB ganz verschiedene Substanzen vorliegen.

Fiir das aus dem Santonindibromid erhiltliche Monohrom-sun-
tonin habe ich irilher den Zersetzuvgsschmelzpunke 149—-151° an-
gegeben. Hier ist ein Irrtumn vorgekommen. Das Priaparat aus dem Jahre
1892 und ein solches vomn Jahre 1905 zeigt den Zersetzungsschmelz-
punkt von ungefdhr 165° Genan Lifit sich derselbe nicht feststellen.

Santonindibromjd, Monobromsantonin und Santonin unterscheiden
sich anfBer durch das von mir a. a. O. angegebene Verhalten auch
durch Yolgendes: Lost man eine kleine Menge Santonin {(etwa 0.01 g,
in etwa 1 cem konzentrierter Schwelelsiure, setzt dann die gleiche
Menge Wasser und zu der heiBlen Fliissigkeit einen Troplfen Eiseu-
chloridlésung hinzu, so entsteht eine violette Firbung (vergl. Deutsch.
Arzneibuch). Monobromsantonin gibt diese Fiarbung zundchst nicht;
kocht man ex aber eine Zeit lang mit Natronlauge, In der es sich <o
gut wie gar nicht 16st, so erhiilt man it den zuriickgebliebenen Krv-
stallen, die nicht weiter untersucht sind, die Firbung. Santonindi-
bromid gibt eine rasch voriibergelende an Santonin erinnernde Fir-
bung, im iibrigen aber eine mehr gelbrote und getriibte Lisung.

Die beschriebene Reaktion verdient eine griBlere Beachtung. Dasx
gleiche Verhalten wie Santonin zeigen auch das aus dem Santonindi-
bromid durch Alkalien regenerierte Santonin. dasx Desmotroposantonin.
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die Oxysantogenensinre, C3Hiz Oy (= santonige Sdure, CisHz2005)?)
und das beim Erhitzen aus - dieser entstehende Anhydrid?) (bei den
heiden letzteren geht die Firbung bald voriiber), nicht aber die San-
tonsiure, das Santogendilacton, (Ci;Hi303): [= Santonon, (CisHi102)]%),
der durch Destillation aus demselben entstehende Kohlenwasserstoff
(Ci¢Hy): %), die Dioxysantogenensiinre, (Ci3Hz30,)%), das Santonin-
phenylhydrazon, das Santoninoxim, sowie seine Acetyl- und Benzylver-
hindung®). Bei lingeren Stehen der mit Santoninoxim angestellten
Prohe tritt eine Fiirbung ein, die entfernt an Santonin erinnert. Aus
diesem Verhalten geht hervor, daB an der Reaktion das eyclische
Kohlenstoffsystem, das immer unveriindert geblieben ist, allein nicht
heteiligt sein kann, und daB die Reaktion auch unabhiingig vom Vor-
handensein einer Keton- und einer Lactongrippe ist. Unverkénnbar
ist aber dem Ketonkohlenstoffatom eine Beziehung zu der Reaktion
znzuschreiben. Diesem Kohlenstoffatom war auch schon friiher eine
Beziehung znr Beweglichkeit des Lactonringes zugeschriehen worden.
insofern diese Beweglichkeit bei den Kondensationsprodukten Sante-
ninphenylhydrazon, Santogendilacton, sowie .Acetyl- und Benzylsuntonin-
oxim entweder fiuBlerst vermindert oder ganz anfgehoben ist, was sich
an dem Verhalten dieser Verbindungen pgegen Natronlauge zeigt?).
Aus diesem bestimmenden EinfluB des Ketonkohlenstoffatomns war ge-
folgert worden, dafl die Ketongruppe des Santonins dem Lactonringe
angehort; den genannten Kondensationsprodukten gegeniiber zeigt sich
jener Einflufi also doppelt. Auch fiir das Monobromsantonin, welches
sich in Natronlauge so gut wie gar nicht list und die beschriebene
Reaktion nicht gibt, wird man einen solchen doppelten Einflufl des
Ketonkohlenstotfatoms annehmen diirfen, wenn man auch die Stellung
desselben zu dem seine urspriingliche Funktion eriindernden Brom-
atome nicht kennt. DaBl in der Dioxysantogenensiure die Hydroxyl-
gruppe an dem urspriinglichen Ketonkohlenstoffatom das Ausbleiben
der- Firbung bei der beschriebenen Reaktion veranlaBlt, ist nicht recht
glaubhaft, da-das Desmotroposantonin die Reaktion zeigt. Miglicher-
weige ist aber die Dioxysantogenensiiure genannte Verbindung das
Hydrat des Santopinakons, dessen intermediire Entstehung bei der
Reduktion desSantonins mitZinkstanb und Essigsiinre Grassi-Cristaldi

1) Klein, Arch. d. Pharm. 880, 505 [1892]; 281, 698 [1893].
7y Klein, Arch. d. Pharm. 281, 697 [1893].
3 Klein, Arch. d. Pharm. 230, 508 [1892]: 281, 213 [1593].
%) Klein, Arch. d. Pharm. 281, 699 [1893).
3 Klein, Arch. d. Pharm. 280, 504 [1892].
%) Klein, Arch. d. Pharm. 281, 227 [1893).
) Kiein, Arch. d. Pharm. 881, 228 [1893"
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angenommen hat. In diesem ¥Falle wiire es dem Santogendilacton un
die Seite zu steen. Die Flementaranalyse und die Analyse des Sil-
hersalzes geben wegen der sehr nahe zusammenliegenden Werte fir
Ci1sH330¢ und (CisHzi Of): keinen AulschiuB. Eine weitere Unter-
suchung miite dieses klar stellen. Was die Santonsiure betrifit, so
ist diese beziiglich ihres Verhalteus pegen Schwefelséore und Eisen-
chlorid weiter vom Santonin entfernt, als dar Desmotroposantonin
und die Oxysantogenensiure (santonige Siiure), wihrend die fiir diese
Verbindungen von den. italienisehen-Ghemikern anigestellten Formeln
gerade das Umgekehrte erwarten lassen,

Mit Beriicksichtigung dieser und noch wehrerer anderer Umstinde
kann ich die Konstitution des Santonins nicht anders als irither aul-
fassen, und ich betrachte es nur als eine besondere Vorliebe fiir die
einseitig italienische Auffassung, wemn Hr. Wedekind und Andere
auf die letstere zuriickgreifen, um die Ergelmisse threr Arbeiten, die
selbst zur Aufklarung der Konstitution uichts beitragen, in riumlich
groBen Formelbildern zu verauschaulicheu, die sich anch durch andere
Formelbilder ersetzen lassen. Dadurch kommen die vielen Unsicher-
heiten. Wenn die Vorliebe fiir die italienischen Formelbilder aber so
weit geht, daBl die andere Literatur in einer Monographie, die dem
fieser eiv zuverlissiger Wegweiser sein soll, ganz umgangen wird,
weil man sie in der Hauptsache nicht gelesen hat — Tin, Wede-
kind gelangte erst im Januar 1905 der Inhalt meiner Arbeiten im
Archiv d. Pharmazie zur Kenntnis, als er mich um diese ersuchte —,
so mull ich dieses im Interesse der Kiiufer solcher Monographie doch
tadeln, und ganz besonders, nachdem nachtriglich im Heft 8 des Ar-
chivs d. Pharmazie 1906 Hr. Wedekind auf diese Monographie noch
empfehlend verwiesen hat.

Die Ungenauigkeit meiner {ritheren Angaben wiire wegen der
Téichtigkeit der Nachpriifunyg schon eher beseitigt worden, wenn nicht
die vor 13 Jahren erfolgte Veriinderung meiner Tatigkeit mir die Zeit
und das. Interesse an dem Gegenstande genommen hatte. Dua ich iiber
das Santonin nicht weiter arbeite, so gebe ich den von mir betretenen
Untersuchungsweg gern frei. Es bietet sich auf-diesem Wege genug
Interessantes.

Mannheim, den 23. I'ebruar 1907.





