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Lei  t f ah igke i  t s me s s ungen . Die Leitfahigkeitsmessungen wur- 

den, soweit es sich um nicht zu grosse Widerstande handelte, mit der 
gewohnlichen Wechselstrom-Methode (Telephon), bei grossen Wider- 
standen mit einer Gleichstrom-Methode ausgefiihrt, die im wesent- 
lichen der von Puoss und K:rausl) beschriebenen entsprach. Durch 
Kontrollmessungen wurde festgestellt, dass beide Methoden mit- 
einander iibereinstimmende Werte lieferten und dass auch die Leit- 
fahigkeit unseres Dioxans der von den Amerikanern gefundenen in- 
nerhalb der Fehlergrenze entsprach. Ubrigens waren fur die hier vor- 
zunehmenden Abschatzungen keine Prazisionsmessungen erf orderlich. 

- 

Der Gesellschaft fur Chemische Indzcstrie in Basel, die uns grosse Mengen Dioxan 
zur Verfugung gestellt hat, sei auch an dieser Stelle verbindlichst gedankt. 

Zurich, Marz 1943. 
Physikalisch-Chemisches Institut der Universitat Ziirich. 

82. Zur Konstitution des Cafestols. 
(4. Mitteilungz)), 

von A. Wettstein und K. Mieseher. 
(17. 111. 43.) 

V I I .  N a c h w e i s  e ines  F u r a n k e r n s  i m  Cafes to l .  
Nachdem die Netur auch des dritten Sauerstoffatoms irn Cafe- 

stol durch Untersuchungen an hydrierten Derivaten aufgeklart 
werden konnte3), blieb von den reaktiven Gruppen nur noch die 
Lage der beiden Hohlenstoff-Doppelbindungen und gegebenenfalls 
ihre Verknupfung mit den Sauerstoffatomen festzulegen. Die bei 
den ungesattigten Verbindungen beobachtete Bildung eines nor- 
malen Maleinsaure-anhydrid-Adduktes liess auf eine Korijugation der 
Doppelbindungen in ein und demselben Ring oder in zwei nicht be- 
nachbarten Ringen schliessen, was aber vorerst nur sehwer mit der 
Tatsache der ganz sehwschen Absorptionsbande im Ultraviolett- 
Spektrum und der Stabilitat gegen Reduktion mit Natrium und 
Alkohol zu vereinen war4). Dass die Doppelbindungen nicht in 
Nachbarschaft zur Seitenkette 

stehen, war aus dem Absorptionsspektrum des Epoxy-nor-cafe- 
stadien-ons (11)5) xu folgern4). 

>q OH)-CH,OH 

~ - _ _  
1) R. 41. Fuoss und Ch. A. Kraus, Am. Soc. 55, 21, 1019 (1933). 
2)  3. Xtteilung siehe A. TYetfstmn und I<. f i I w 9 c h e ~ ,  Helv. 26, 631 (1943). 
3) A. Wettstewz und X. Viesche*, Helv. 25, 718 (1942). 
4, A .  TVPttstezn, If. F n t z s c h ~ ,  F .  I l u i m k e r  und R. JfiPscher,  Helv. 24, 3323 (1941). 
5 )  Durch die romischen Ziffern werden die Umwandlungs- und Ahbauprodukte des 

Cafestols in dieser kbeitsreihe fortlaufend numeriert. 
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Bur Beantwortung der angefuhrten Fragestellung wandten wir 

uns nun der oxydativen Umwandlung von ungesattigten Verbin- 
dungen zu, von denen insbesondere die zuletzt genannte, das Epoxy- 
nor-cafestadien-on, in Frage kam. Bei der Oxydation in Benzol mit 
Kaliumpermanganatl) in Sodalosung konnten keine definierten Pro- 
dukte gefasst werden und auch die Oxydation in Aceton lieferte nur 
in Wasser leichtlosliche, anscheinend weitgehend abgebaute Ver- 
bindungen, aber insbesondere keine Oxalsaure. Mit Osmiumtetroxyd 
reagierte I1 heftig, doeh liess sich beim Arbeiten mit oder ohne 
Pyridinzusatz2) nur etwas Ausgangsmaterial zuruckgcwinnen. Die 
daneben erhaltenen Reaktionsgemische lieferten auch nach direkter 
Weiteroxydation mit Perjodsaure keine einheitlichen Verbindungen. 
Rei der Einwirkung von Bleitetraacetat in Benzo13) auf Epoxy-nor- 
cafestadien -01-acetat (111)4) wurde zwar erwartungsgemass genau 
1 Mol Oxydationsmittel verbraucht j die Produkte erwiesen sich aber 
als so zersetzlich, dass ihre weitere Beazbeitung aufgegeben wurde. 

Vie1 besseren Erfolg hatten wir bei der Ozonisierung des Epoxy- 
nor-cafestadien-ons (11) und bei der Umsetzung dieser Verbindung 
mit Phthalmonopersaure und nachfolgenden Hydrolysc und Aeety- 
lierung5). Die hiebei ablaufenden Reaktionen waren aber erst ver- 
standlich in Verbindung mit den Resultaten ahnlicher Versuche am 
Cafestol-acetat. 

Schon H. Hauptmann und J .  Pranga6) hatten fur ihr noch ein 
ziemlich rohes Gemisch darstellendes ,,Cafesterol-acetat" einen Ver- 
brauch von genau 2 Mol Phthalmonopersaure festgestellt. Diesen 
Befund konnen wir fur das weitgehend gereinigte Cafestol-acetat ') 
nur bestatigen. Der Versuch, aus dem erhaltenen schmierigen Pro- 
dukt durch Chromatographie an Aluminiumoxyd ein reines Dioxyil 
zu isolieren, schlug fehl, indem offenbar infolge Bildung einer Carbon- 
same der Grossteil des Praparates nur noch sehr schwer eluierbar 
war. Das Rohprodukt wurde daraufhin in Eisessig mit Platin 
hydriert und so nach Aufnahme von wenig mehr als 2 Mol Wasser- 
stoff eine in schonen Blattchen krystallisierende neutrale Verbindung 
vom hohen Smp. 244-245O erhalten. Sie zeigte uberraschenderweise 
die Zusammensetzung C22H3205, unterschied sich also vom Ausgangs- 
material nur durch den Mehrgehalt von H,O. I m  iibrigen war sie 
gesattigt, wurde bei katalytischer Hydrierung kaum angegriffen, 

l) Siehe z. R. P. Karrer imd Mitarbeitrr, Helv. 13, 1093 (1930); 14, 629 (1931); 
L. Ruszcka und Rlitarbeitu-, Relv. 14, 6 (1931); 25, 94, 624 (1942). 

2, I?. Crzegee, B. Jlarchand und H. Wannowzics, A. 550. 99 (1942). 
3, Sirhr R. Crrcgce und €I. Beucker, A. 541, 224 (1939). 
4)  Inzwischen wurde ubrigens durch Verseifung dieses Acetates n i t  Pottasche das 

freie Epoxp-nor-cafestadien-cl (111) vom Smp. 6G66O erhalten. Es frtrbt sich, wie schon 
das freie Cafestol, an Licht und Luft rnit der Zcit gelb. 

5, Uber dime Reaktionen werden wir in einer fr;lgendcn Srbeit bcrichtm. 
6, Z. physiol. Ch. 259, 245 (1939). 7, Helv. 26, 631 (1943). 
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reduzierte ammoniakalische Silbersalzlosung nicht, lieferte kein Semi- 
carbazon, blieb mit Acetanhydrid und Pyridin sowie mit Chromsaure 
in Eisessig bei Zimmertemperatur unverandert und wies nur ein ak- 
tives Wasserstoffatom auf. Ihre Konstitution ergab sich aber beson- 
ders daraus, dass sie bei der alkalischen Verseifung 2 Aquivalente 
Lauge verbrauchte und sich leicht und ohne Zersetzung ‘sublimieren 
liess. Offensichtlich enthalt diese Verbindung also anstelle der ur- 
sprunglichen 2 Doppelbindungen und des Oxydsauerstoffs eine Lac  - 
t o  ngru p p e und ist demnach als Cafes t a n  -tr io 1 - s 5 u r  e - lac  t o n - 
mono a c e t a  t oder D i o  xy - c a f e s t ano l id  - mono a ce t a t zu be- 
zeichnen. Ihr Ultraviolett-Spektruml) zeigt erwartungsgemass im ub- 
lichen Messbereich keine Bande, sondern nur einen steilen Anstieg der 
Absorption unterhalb 2200 A (vgl. Fig. 1). 

Das Reaktionsprodukt der Verseifung 
des beschriebenen Acetats mit Pottasche 
in wgssrigem Methylalkohol verblieb beim 
Verdunnen mit Wasser und Ausathern voll- 
standig in der alkalischen Losung, wurde 
aber daraus nach dem Ansauern infolge 3*5 

sofortiger Lactonisierung wieder als neu- 
trale Substanz isoliert. Die so erhaltene 3.0 
Verbindung vom Smp. 231-232O und der 
Formel C,oH,oO, ist,  entsprechend ihrer 
Verseifungszahl und dem Gehalt von 2 
aktiven Wasserstoffatomen, als Cafestan- 2 
t r io l - saure- lac ton  bzw. Dioxy-csfe-  ; 20 
s tanol id  (XXIII) zu bezeichnen. Durch ‘ 
Abbau ihrer Glykolgruppe mit Perjod- 

,,5 saure wurde das entsprechende Ringketon, 
CI9Hze0,, in Form von Blattchen gewon- 
nen, die rasch erhitzt bei 225-226O schmol- 

2500 2000 zen, bei langsamem Erhitzen sich aber vor 
c- 2.4 oder wahrend des Schmelzens in Prismen 

vom Smp. 231-232 O umwandelten. Durch Dioxy-cafestanolid-monoacetat 

durch den Mischschmelzpunkt liess sich 
das Reto-lacton als Nor - cafes t a n  - ol-on - siiure - lac  t o n  B bzw. 
E e  t o -nor  - c af e s t an  o l id B (XXI) identifizieren. Diese Verbindung 
hatten wir fruher durch Oxydation der in Nachbarstellung des Epoxy- 
Sauerstoffs stehenden Methylengruppe zur Ketogruppe 811s dem ge- 
sattigten Epoxy-nor-cafestan-on B (XI) erhalten2). Sie konnte dazu- 
ma1 wegen der schlechten Ausbeute nicht n5iher untersucht werden, 

4,0 

2 
5 

d 2.5 

Fig. 1. 

(in Alkohol). diese iiberein stimmende Eigenschaft sowie 

1) Diese Aufnahme verdanken wir wiederum Hrn. P.-D. D7. .4lmasy, Zurich. 
2) Helv. 25, 718 (1942); siehe insbesondere Tabrlle TI, S. 720. 
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wurde nun aber durch den Verbrauch von 1 Aquivalent Lauge bei der 
Verseifung und die Bildung eines Dinitro-phenylhydrazons eindeutig 
charakterisiert. 

Unter Berucksichtigung unserer fruheren Befunde uber die Na- 
tur der dem Oxydsauerstoff benachbarten Kohlenstoffatome in den 
gesattigten Epoxy-Derivaten, fiir die die Atomgruppierung A nach- 
gewiesen wurdel), ergeben sich aus der beschriebenen Reaktionsfolge 
wichtige Schlusse : Das Carbonyl des Lactonringes aller dieser Lactone 
muss, infolge der Identitat des neu erhaltenen Keto-lactons mit dem 
fruher dargestellten Lacton XXI, anstelle der Methylengruppe 1 

I -CH- -C- 
z 3  
I1 41 
'o/'c4- 

CH, CH 

1 
A. 

stehen. Demgemass hat sich die eine Doppelbindung des Aus- 
gangsstoffes zwischen den Kohlenstoffatomen 1 und 2 be- 
f unden. Entstehung von Oarbonylverbindungen durch Umlagerung 
von Oxyden ist ja schon haufig beobachtet wordenz), und E. Bodem- 
dorf3) hat auf die Moglichkeit hingewiesen, dass die bei der Ti- 
tration mit Persauren primar entstehenden Oxyde sich sofort iso- 
merisieren konnen. Bei der Bildung dieses Carbonyls ist aber kein 
Wasserstoff verbraucht worden, die 2 Molekel Wasserstoff haben also 
lediglich fur die Entfernung der zweiten, durch die Persaure einge- 
fuhrten Oxydgruppe gedient. Dies ist, entsprechend der spater ge- 
gebenen Formulierung, nur verstandlich, wenn die andere Doppel- 
bindung vom Kohlenstoffatom 4 ausging, wasbereitsfruherl) 
durch die Entstehung der zwei epimeren sekundaren Alkohole XI1 
und XV bei energischer Auf -Hydrierung des ursprunglichen Oxyd- 
ringes wahrscheinlich wurde. Damit ergibt sich die Dienolather-  
S t r u k t u r  B fur die im Cafestol enthaltenen beiden Doppelbindungen 
und den Oxydsauerstoff. 

Nun mussen aber ferner, sol1 nicht je eine Umlagerung bei Bil- 
dung und Spaltung der Maleinsaure-anhydrid-Addukte angenommen 
werden, die beiden Doppelbindungen in Konjugation zu einander 
stehen, d. h. die Kohlenstoffatome 2 und 3 di rek t  mi t -  
e inander  verknupf t  sein. Damit ist das Vorliegen eines P u -  
ranringes (0) im Cafestol nachgewiesen. Die Annahme eines 
cyclischen ungesattigten Systems wird auch gestutzt durch den Reak- 

l) Helv. 25, 718 (1942); siehe insbesondere Tabelle 11, S. 720. 
2, Riehe e.  23. Tiffeneauund Fourneau, C. r. 140,1458,1595 (1905); 141,662 (1905); 

a )  K.  Bodeizdorf, Arch. Pharm. 268, 491 (1930). 
P. Hoering, B. 38, 2296, 3477 (1905); Tiffeneau und Lkvy, C. r. 183, 969 (1926). 
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tionsverlauf der Umsetzung von Cafestol-acetat mit Persaure sowie 
der Hydrierung, die vermutlich dem folgenden Teilformel-Schema 
entsprechenl) : 

-CN--CIf- 

4 
3- 

I 1  co CO 

D I 
\OH 'b-  

-CH-- CH- 
- H,O 

f 

[ L O  'OH HO"1'- A H ,  + + H,O 

-CH--CH- 

XXIIJ, sein Acetat und XXI 

Dabei erfolgt Offnung des intermediiir entstehenden Lacton- 
ringes zur Ketosaure D 2 ) ,  Hydrierung zur Oxysaure und anschlies- 
send wieder spielende Lactonisierung ( E ) .  Auch bei der Darstellung 
des Lactons XXIII wird ubrigens die verseifte Lactongruppe nach 
dem Ansiiuern momentan wieder lactonixiert. Dieses Verhalten ver- 
langt, dass die Kohlenstoffatome 1 und 4 in y-  oder &Stellung zu- 
einander stehen. 

Die Annahme eines Furanringes im Cafcstol steht in Dberein- 
stimmung mit siimtlichen Beobachtungen an dieser Verbindung und 
erklart eine Reihe bisher schwer verstandlicher Befunde : 

So erscheint die gemkssigte Empfindlichkeit des Cafestols gegen 
Saure3) ( Farbreaktion), die Stabilitiit gegen Alkali und die Unbe- 
sthndigkeit beim Aufbewahren begreiflich. Auch die Tatssche, dass 
Cafestol, trotz Vorliegrns zweier konjugierter Doppelbindungen in 
e inem Ring, von Natrium und Alkoholen nicht angegriffen wird 4 ) 5 ) ,  

Mitteilimg. 

314 (1890). 

und R. V .  Young, R. 51, 761 (1932). 

1) Uber andere Mdglichkeiten des Reaktionsvrrlaufes verglriche die folgende 

2) Vgl. R. t ~ .  Auzcers und A. TIeirw, €3. 52, 584 (1919); siehe auch J .  BrPdt, A. 256, 

Siebe z. R. fI. Gelman und C.  F'. Wrzght, Chem. Reviews I I, 323 (1932); H .  Grlmnn 

4, K.  H .  Sloitn und I ! .  A'etsser, B. 71, 2342 (1938). 
5 )  A. Wettstern, H.  Frrtzscke, P. Hunzikrr und K.  Mlicsche~, Helv. 24, 332K (1941). 
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ist jetzt verstandliehl). Mit der Dienol-ather-Struktur des Purans is t  
auch vereinbar, dass Cafestol-acetat bei Hydrierung mit Platinoxyd 
unter Atmospharendruck 3 Mol Wasserstoff absorbiert 2), wahrend 
das mit Palladium-K~hle~) erhaltliche tetrahydrierte, gesattigte 
Derivat unter den zuerst genannten Bedingungen nicht zur Aufnahme 
eines ganzen weiteren Mols Wasserstoff, d. h. zur volligen Auf- 
sprengung der Oxydbrucke, gebracht werden konnte 4, 

Die beobachtete Fichtenspan-Rmktion eines mit Zinkstaub er- 
haltenen Destillats von rohem Cafesto16) findet ebenfalls ihre Er- 
klarung. Diesen Befund konnen wir erganzen durch die Beobachtung, 
dass Cafestol- und Kahweol-acetat selbst, in der von l'. Reichstein') 
angegebenen Ausfuhrungsform der Reaktion, einen Farbumsehlag 
von Grun nach Rotviolett ergeben, wie er von den polymethylierten 
Furarien nur dem 2,3-Dimethyl-furan s, zukommt. Farbreaktionen 
auf Furan, die einen Zusatz freier Mineralsaure verwenden (z.  B. 
auch die Indopheninreaktion), sind hier im ubrigen wenig zweck- 
massig, da bereits allein mit Mineralsaure (oder Trichloressigsaure) 
Kahweol momentan eine sehr intensive und Cafestol sehr langsam 
eine schwache Farbung ergibt 9). Hingegen ejgnet sich vorzuglich die 
auch bei einfachen Furanverbindungen brauchbarel O) Antimon- 
trichlorid-Reaktion in Anwesenheit von Acetanhydridll). Cafestol- 
acetat sowie Epoxy-nor-cafclstadien-on (11) liefern so sofort eine 
starke, rein rote Farbung, wahrend Kahweol momentan eine sehr in- 
tensive blaue Farbe ergibt . Infolge der Haltbarkeit der Farbungen 
lassen sich die genannten Verbindungen auf diese Weise kolori- 
metrisch bestimmen. Derivate mit hydriertem, aufgespaltenem odcr 
umgewandeltem Furanring geben keine Farbung niehr. Uber weitere 
Farbreaktionen siehe den experimentellen Teil ! 

l) Pgl. F. 3. Semrnler, B. 39, 725 (1906). 
z ,  Vgl. z. B. W. F.  Iiaujmaniz und X. ddams,  Am. Soc. 45, 3029 (1923) und dortige 

Literaturubersicht; J. AS. Phevce und I?. Sdams,  hid. 47, 1098 (1925). 
3, Siehe R. Waenhnus, B. 53, 1656 (1920): H .  S c h e s b l w ,  F. Sotwhrck und H .  F r w v ,  

R. 57, 1443 (1924); I). Stnrr und If'. Jf. l€zxolz, Am. Soc. 56, 1595 (1934); Org. Synth. 16, 
77 (1936). Uber Tetrahydrierung sirhe fernpr z. B. H. Wzeizhaus und 11. Leonhnrda, Bcr. 
~ychzmmel 1929, 223; Quarrel. Onls Co., A. P. 1903850, 2082025; H .  E. Hurdack und 
A. ,Ldkzm, Am. SOC. 56,438 (1934); X .  P o d ,  B1. [5] 4, 546 (1937); 5,1053 (1938); C. r. 208, 
359 (1939); A'. 1. Schuakan und Mitrtrb., C.  1935, I, 1372; 1936, 11, 1540; 1938, I, 594; 
1939. I, 1742; E. I .  du Pont de Xemours & Co., E. P. 428940; A. P. 2077422. 

4, A. Wettgtem, B. Frztzschn, F. IIumaker und K.  Maescher, Helv. 24, 3323 (1941). 
5 ,  Siehe R. Connor und H .  Adkrns ,  Am. SOC. 54, 4688 (1932); R. 2"alcamoto und 

6, DISQ. I?. Yeu,  Leipzig 1940, S. 68. 
') T.  Rezchstean, Helv. 15, 1110 (1932). 
s, T.  Retchstein, Helv. 16, 33, 36 (1933). 
9, Helv. 26, 631 (1943). 

lo) V.  E. Levane und 8. IZachnzan, J. Biol. Chem. I O I ,  373 (1933). 
11) 14'. A. Rrode und M .  9. Uagd1, J. Biol. Chem. 92, 87 (1931). 

Mitarbeiter, J. pharm. Soc. Japan 1927, 73; 1928, 93. 



- 794 - 

Cafestol-acetat weist ferner in der Tat das normale Verhalten 
von Furanderivaten gegenuber philodienen Verbindungen auf, n5m- 
lich 1,4-Addition und entsprechende thermische Spaltung l) des 
Adduktes. Von Boeseken und Mitarbeiter wurde bereits gezeigt, 
dass Furan-Derivate mit Persauren zu reagieren vermogen, und dabei 
gleichfalls die Bildung von Lactonen beobachtet2). Da diese Forscher 
im allgemeinen unter bedeutend energischeren Bedingungen arbeiteten 
als wir, haben wir uns in einem Modellversuch uberzeugt, dass 2-  
Methyl-furan unter unseren Bedingungen ebenfalls Phthalmonoper- 
siiure verbraucht, allerdings erheblich langsamer als Cafestol-acetat ; 
es ist aber bekannt, dass die Reaktionsfiihigkeit des Furanringes %us- 
serordentlich mit Zahl, Art und Anordnung der S~bsti tuenten~) 
schwankt. 

Vielleicht darf sogar das Auftreten von Furan und seinen Ab- 
kommlingen in Destillaten aus gerostetem Kaffee4) in ursiichlichen 
Zusammenhang ausser mit Kohlehydraten auch mit Cafestol oder 
Kahweol gebracht werden. 

Schliesslich erklart das Vorliegen der beiden Doppelbindungen 
in einem Furanring sehr schon den festgestellten ,,aromatischen 
Charakter" 5, des Cafestol-U.V.-Spektrums. Nach den vorliegenden 
Beobachtungen zeigen niimlich das Furan und seine Derivate6) als 
Effekt der sogenannten ,,cyclischen bzw. heterocyclischen Konjuga- 
tion"') Beine selektive Absorption im sichtbaren und U.V.-Gebiet 
bis in die Gegend von etwa 2300 A*). ,4uch hieraus ergibt sich also 
als wahrscheinlich, dass die ganz schwache Bande der Derivate des 
Cafestols bei 2900 A nicht reell, 'sondern einer geringfiigigen Ver- 
unreinigung mit sehr stark absorbierenden IKahweol-Deri~aten~) zu- 
zuschreiben ist lo). 

l) Siehe K.  d lde r ,  Chemie 55, 54 (1942), sowie F .  v. Bruchhcusen und H. W.  Bersch, 
Arch. Pharm. 266, 697 (1928); 0. Diels und T L  Alder, B. 62, 557 (1929); A. 490, 243 
(1931); I .  J .  Rinkes, R. 50, 1127 (1931); R. Weiss und Mitarbeiter, M. 61, 162 (1932); 
65, 351 (1935); M .  G. V a n  Campfa  und J .  R. Johnson, Am. SOC. 55, 430 (1933); K .  Alder 
und Mitarbeiter, B. 70, 1355 (1937); A4. 535, 101 (1938), und spltere Arbeiten. 

2) J .  Bbeseken, C. 0. G. Verrnij, H .  Bunge und C. van Meeuven, R. 50, 1023 (1931). 
s, Siehe z. B. FI. Bilman und B. F. Wright, Chem. Reviews I I ,  324 (1932). 
4, E. Erdmann, 2. angew. Ch. 13, 108 (1900); B. 35, 1846 (1902); H. Staudinger und 

7'. Relchstein, Engl. Pat. 246454 und 260960; S. G. Prescott und Mitarbeiter, Food Res. 2, 
1, 165 (1937); W.  R. Johnston und Ch. N .  Frsw, Am. SOC. 60, 1624 (1938). 

5 )  A. W'ettstein, H ,  Fritzsche, F. Hunziker und Ti. Miescher, Helv. 21, 332E (1941). 
6 )  Sofern in ihnen nicht weitere Konjugationen vorlrommen. 
7 )  R. S. Mulliken, J. chem. Physics 7, 339 (1939). 
8 )  S. Ililenczel, Z. physikal. Ch. 125, 161 (1927), siehe auch Landolt-Biirnstein, 

Physika1.-chem. Tabellen, 5. Aufl., 2. Erg.-Bd., S. 687; E. C. Hughes und J .  R. Johnson, 
Am. Soc. 53, 737 (1931); L. March!ewski und Mitarbeiter, B1. int. Acad. Polon. [A! 1929, 
169; 1931,392; d.  Kasiwagi, Bull. Chem. SOC. Japan I ,  145 (1926), siehe auch Chem. Abstr. 
21, S6 (1927); .J. E. Purvis, SOC. 97,1655 (1910). 

Q) -4. Wettstein und K.  Miescher, Helv. 26, 632 (1943). 
10) Eine Konjugation z. B. einer Hydroxylgruppe zum Buranring, die einen Lhn- 

lichen Effekt hatte, kommt nicht in Frage, da, auch das entsprechende Keton nur eine 
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E x p e r i m en t e 11 e r T e i 1 I). 

Epoxy-nor -ca fes t ad ien -o l  (111). 
200 mg Epoxy-nor- caf 8s t adien-ol-acet at 2, wu r den rnit 2 00 mg 

Kaliumcarbonat in 1 em3 Wasser und 5 em3 Methanol 2% Stunden 
am Riickfluss gekocht. Die Blare Losung goss man in Wasser, atherte 
aus, wusch die Atherlosung mit Wasser, trocknete sie und dampfte 
sie ein. Der Ruckstand lieferte aus Hexan schone, farblose Nadeln, 
die nach dem Umkrystallisieren bei 64-66O sehmolzen. Sie wurden 
21 Stunden lang bei 45O und 0,008 mm getrocknet. 

4,013 mg Subst. gaben 11,69 mg CO, und 3,43 mg H,O 
Cl,H,60, Ber. C 79,68 H 9,15q/, 
(286,40) Gef. ,, 79,49 ,, 9,5676 

Das Praparat farbte sich rnit der Zeit an Licht und Luft stark 
gelb ! 
Oxyda t ionvon  Cafes to l -ace ta t  rnit Pe r sau re  und  anschlies- 

sende Hydr i e rung  zu Dioxy-cafes tanol id-monoace ta t .  
In einem Holben rnit Schliffstopfen wurden 2,87 g Cafestol- 

acetat rnit ca. 100 cm3 einer titrierten, kalten Atherlosung von 4,38 g 
Phthalmonopersaure (= 3 Aquivalente) versetzt. Bei gelegentlichem 
Umschwenken trat rasch Losung ein, und man liess nun 4 Tage bei 
0 O stehen. Durch Titration der Reaktionslosung unter Anrechnung 
der nur ganz geringen Abnahme des Titers in einem gleichzeitig lau- 
f enden Blindversuch wurde f estges tellt , dass j eweils 1,99 -2,Ol 
Aquivalente der Persaure verbraucht waren. Das Ganze wurde nun 
im Vakuum bei 30 O Badtemperatur vollig eingedampft und der 
Ruckstand 8mal mit je 40 cm3 eines Benzol-Chloroform-Gemisches 
1: 1 ausgezogen, wobei die Hauptmenge der Phthalsaure bzw. -mono- 
persaure ungelost blieb. Den Extrakt brachte man zur Trockne, loste 
das erhaltene ca. 3,4 g schwere schmierige Produkt in 60 cm3 Eisessig 
und hydrierte rnit Hilfe von 500 mg Platinoxyd bei Zimmertempera- 
tur. Die Wasserstoffaufnahme, deren Geschwindigkeit sieh allmahlich 
verringerte, betrug wahrend 5 Stunden insgesamt etwa 2,3 Mol und 
horte dann fast vollig auf. Man filtrierte vom Katalysator ab, wusch 
ihn rnit sehr vie1 Ather nach und schuttelte das %'iltrat bis zur blei- 
benden alkalischon Reaktion vorsichtig mit gesgttigter wassriger 
Natriumhydrogencarbonat-Losung aus. Bei den letzten Auszugen 
schwache Ban& aufweist. Wohl aber ist die starke Absorption des Kahweols eventuell 
auf eine weitere Konjuqation zu eincm Furankern oder anf konjupierte Doppelbiiidungen 
in e inem Ring nicht-aromatischcr Satur zuriirkziifiihren. Uher spektrographische Unter- 
suchung van Verbindungen vom crsteren Typus siche IT. W.  Haussw, Z. techn. Physik 15, 
10 (1934); TI. W. Bausser und A. fimnlcitla, Angew. Ch. 47, 657 (1932); Ti. W. Hausser, 
R. Kiznhn, A. Smakula nnd A. Deutsch, Z. physikal. Ch. [B] 29, 378 (1935). 

1) Alle Schnielzpunkte sind korrigiert. 
2, Helv. 24. 3493 (1941). 
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trat dabei Fallung eines carbonsauren Salzes ein (Aufarbeitung siehe 
unten !). Schliesslich wurde die Atherlosung noch mit gesiittigter wass- 
riger Kochsalzlosung gewaschen und dann getrocknet und einge- 
dampft. Man erhielt so etwa 1 g eines farblosen Krystallisates, das, 
aus Hexan-Aceton- Gemiscb oder Methanol umkrystallisiert, bei 
244-245 O schmolz. 

Dasselbe Produkt wurde besonders rein bei der Hydrierung eines 
an Aluminiumoxyd chromatographierten, aber wohl infolge Anwesen- 
heit von Isomeren danach immer noch schmierigen Oxyds erhalten. 
Diese Chromatographie verlief allerdings sehr verlus treich, indem der 
Grossteil des Prkparates offenbar in eine Carbonsaure umgewandelt 
wurde und nurmehr naeh Zusatz von Essigsiiure eluierbar war. 

I n  der neuen Verbindung liegt, wie aus ihren Eigenschaften her- 
vorgeht, ein Cafes  t a n  - t r io  1 - s a u r  e - l a  c t o n  - mo no  ace  t a t Tor, das 
auch als TI i o x y  - cafes  t a n  o lid - mono ace  t a t bezeichnet werden 
kann. 

Sie wurde 14 Stunden bei 100O und 0,02 mm getrocknet. 
3,531 mg Subst. gaben 9,08 mg CO, und 2,77 mg H20 
7,052 mg Subst. gabrn 0,465 cm3 CH, ( O O ;  760 mm) 

10,52 mg Subst. wurden rnit 0,05-n.KOH verseift und verbrauchten dahei 
6,23 cm3 0,Ol-n.Lange. 

C,,H,,O, Ber. C 70,18 II: 8,57 Akt. H 0,27% Verseif. Aquiv. 188 
(376,48) Gef. ,, 70.18 ,, 8,78 ,, ,, 030% ,? 169 

Die Verbindung verhielt sich gegenuber Tetranitromethan, Brom- 
Eisessiglosung und verdunnter alkoholiseher Permanganatlosung ge- 
sattigt, gab weder positive Legal- noch Baljet-l) noch Z”hieZe-Reaktion2) 
und reduzierte ammonia,kalische Silbersalzlosung nicbt. Bei der Br- 
handlung mit Acetanhydrid in Pyridin oder rnit Chromsaure in 
Eisessig bei Zimmertemperatur sowie beim Kochen rnit einer alko- 
holischen Losung von Semicarba,zid-acetat wurde nur das Ausgangs- 
material zuriickerhalten, ebenso beim Hydrieren rnit Platinoxyd in 
Eisessig. Das Praiparat sublimierte zwischen 220 und 230° bei 0,05 mm 
rasch. U.V.-Spektrum siehe theoretischer Teil. 

Die bei der Reinigung dieses Lactons anfallenden letzten Na- 
triumhydrogencarbonat-Auszuge, die eine Pallung von carbonsaurem 
Salz enthieltcn, wurden mit Mineralsaure angesauert und rnit Chloro- 
form ausgezogen. Die Chloroform-Losungen wuseh man rnit ge- 
siittigter w5ssrigc.r Kochsalzlosung, trocknete sie und dampfte sie ein. 
Es wurden so ca. 800 mg eines Krystallisates erhslton, das nach 
Urnkrystallisation aus Aceton bei 239 ,5-241° schmolz und im Gemisch 
mit dem beschriebenen gesattigten Lacton keine Schmelzpunkts- 
erniedrigung gab. Auch in den meisten iibrigen Eigenschaften stimmte 
das neue, neutrale Priiparat mit dem bekannten iiberein, entfarbte 

1) Mit Pikrinsaure und Katronlauge, H. Baljet, Schw. Ap. Z. 56, 84 (1918). 
2)  Mit Oxalester und Alkoholat, J .  Thiele und F.  Straus, A. 319, 155 (1901). 
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hingegen, in Chloroform gelost, alkoholische Permanganatlosung und 
ergab ein Absorptionsspektrum, das bei etwa 2100 A eine Bande an- 
gedeutet enthielt. Es handelte sich also um das durch ein a,l-unge- 
sattigtes Lacton verunreinigte gesattigte Lacton. Ein ahnliches Pra- 
parat konnte auch noch aus den Mutterlaugen durch Behandlung 
mit Acetanhydrid in Pyridin bei Zimmertemperatur erhalten werden. 
Diese unreinen Produkte liessen sich durch katalytische Hydrierung 
in Eisessig rnit Platinoxyd ebenfalls in reinstes gesattigtes Lacton 
vom Smp. 244-245O uberfuhren. 

3,793; 4,362; 3,409 mg Subst. gaben 9,74; 11,21; 8,76 mg CO, 
und 2,86; 3,28; 2,62mg H,O 

6,31 mg Subst. mit 0,667-11. KOH verseift verbrauchten 3,04 om3 0,Ol -n. Lauge. 
C,,H,,O, Rer. C 70,18 H 8,57% Verseif. Aquiv. 188 
(376,48) Gef. ,, 70,08; 70,13; 70J2 ,, 8,44; 8,41; S,60% ,, 9 ,  208 

Verse i fung  des  Dioxy-cafes tanol id-monoace ta t s  zum 
Dioxy-ca fes t ano l id  ( X X I I I ) .  

120 mg Dioxy-cafestanolid-monoacetat wurden mit 400 mg 
Haliumearbonat in 1,6 em3 Wasser und 6,4 em3 Methanol 2 1/2 Stunden 
unter Riickfluss gekocht. Dann goss man in 100 em3 ges&ttigte wass- 
rige Hochsalzlosung und atherte die klare Losung 4mal BUS. Die 
Atherextrakte lieferten nach dem Waschen mit Wasser, Trocknen 
und Eindampfen keinen Neutralteil. Die gesamte Substanz fand sich 
vielrnehr in der alkalischon Phase und wurde daraus nach dem An- 
sauern durch wiederholtes Ausschutteln mit Chloroform unter leich- 
tnm Erwarmen gewonnen. Die Chloroform-Auszuge wurden mit ge- 
sattigter wassriger Kochsalzloxung gowaschen, getrocknet und einge- 
dampft und ergabon 100 mg eines farblosen Krystallisates, das nach 
dem Umkrystallisieren aus Aceton-Hexan-Gemixch bei 231-232O 
schmolz . 

20-stundiges Trocknen bei 80° und 0,008 mm. 
3,702 mg Subst. gaben 9,757 mg GO, und 3,010 mg H,O 
5,S81 mg Subst. gzben 0,829 em3 CH, (OO; 760 mm) 
6,950 mg Subst. verbrauchten bcim Verseifen mit 0.667-11. KOH 3,91 om3 0,01-n. Lauge. 
7,37 mg Subst. verbrauchtrn bei der Titration mit 0,Ol-n.KOH keine Lauge: Neutral! 

C,,H,,,O, Ber. C 71,82 H 9,04 Akt. H 0,6O0/, Verseif. Ayuiv. 334 
(334,411 Gef. ,, 71,92 ., 9,lO ,, ,. 0,63O/, ,, ,, 364 

h b b a u  von Dioxy-ca fes t ano l id  ( X X I I I )  m i t  P e r j o d s a u r e  
zu  K e t o - n o r - c a f e s t a n o l i d  B ( X X I ) .  

35 mg Dioxy-cafestanolid wurden in 3 em3 uber Perjodsaure 
gestandenem und dann frisch destilliertem Methylalkohol gelost. 
Hiezu gab man eine Losung von 50 mg Perjodsaure in 1 em3 Wasser. 
Beim Stehen bei Zimmertemperatur schieden sich BUS der klaren 
Losung nach einiger Zeit Nadelchen aus. Nach 24 Stunden wurde das 
Ganze im Vakuum bei 40° Badtemperatur zur Trockne gebracht 
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und der Ruckstand in einem Gemisch von Ather und wenig Chloro- 
form aufgenommen. Diese Losung wusch man rnit Wasser, trocknete 
sie und dampfte sie ein. Die so erhaltenen 32 mg eines farblosen 
Krystallisates stellten nach dem Umkrystallisieren aus Hexan- 
Aceton-Gemisch schone Blattchen dar. Beim raschen Erhitzen 
schmolzen sie bei 225-226O, bei langsamem Erhitzen aber lagerten 
sie sich, was im Mikroskop besonders gut sichtbar ist, vor oder wah- 
rend des Schmelzens in Prismen vom Smp. 231-232O um. Im Ge- 
misch rnit dem Ausgangsmaterial zeigte die Verbindung eine sehr 
starke Schmelzpunktserniedrigung. Sie erwies sich hinsichtlich der 
Schmelzpunkte und der Umwandlung ihrer dimorphen Formen, sowie 
im Mischschmelzpunkt als identisch mit dem fruherl) beschriebenen 
Nor-cafestan-ol-on-saure-lacton B ( X X I ) .  

3,420 mg Subst,. gaben 9,47 mg CO, und 2,71 mg H,O 
7,820 mg Subst. niit 0,667-n.KOH verseift verbrauchten 2,85 cm3 0,Ol -n. LaugP. 

Sie wurde 14  Stunden bei l o o o  und 0,01 mm getrocknet. 

C,,H,,,O, Ber. C 75,46 H 8,67 Verseif. Aquiv. 302 
(302,40) Gef. ,, 75,56 ,, 8,87 2, 274 

2,4-Dinitro-phenylhydrazon: 10 mg Keto-nor-cafestanolid B 
sowie 20 mg 2,4-Dinitro-phenylhydrazin wurden durch Erwarmen in 
1 em3 absolutem Dioxan gelost. Zu dieser Losung gab man 0,l em3 
konzentrierte Schwefelsaure, erwarmte wieder kurz, bis klare Lo- 
sung eingetreten war, und liess dann uber Nacht bei Zimmertempera- 
tur  stehen. Nun verdunnte man mit 2-n. Schwefelsaure, saugte das 
ausgefallte Produkt ab, wusch es mit Wasser und krystallisierte es 
aus Methanol um. Das erhaltene Dinitro-phenylhydrazon stellte ein 
dunkelgelbes Krystallisat dar, das sich bei 310° zersetzte. 

Es wurde 14  Stunden bei 100° und 0,Ol mm getrocknet. 
2,810 mg Subst. gaben 6,38 mg CO, und 1,57 mg H20 
2,201 mg Subst. gaben 0,233 om3 N, (18O; 733 mm) 

C,,H,,OGNp Ber. C 62,23 H 6,27 N lZ,61% 
(432,52) Gef. ,, 61,96 ,, 6,25 ,, 11,97% 

O x y d a t i o n  v o n  S i l v a n  m i t  P h t h a l m o n o p e r s a u r e .  
1,23 g Silvan2) (= cc-M$hyl-furan) wurden bpi Oo mit einer Losung von 7,OO g 

Phthalmonopershure (= 2,56 -4quiv.) in 208 cm3 Ather versetzt und die Losung weiter bei 
der genannten Temperatur gelialten. Unter Berucksichtigung der Titer-Abnahme in einem 
Blindversuch waren dann verbraucht : 

nach 3,1 Tagen 0,69 Aquiv. Persaure 
,, 7 3  ,, L18 ,, 
,, 11,9 ,, 149 ,, 
., 1 7 2  ,, 1,70 ,, 
,, 26,O ,, 1.87 ,, 

Der 0xydationsverla::f ist also hier ein wesentlich langsamerer als bei Cafestol-acetat, 
wo schon nach 4 Tagen 2 Aquiv. Perssure verbraucht waren. 

1) Helv. 25, 731 (1942). 
2)  Siehe T. Reichstein, Helv. 13, 347 (1930). 
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___.___ 

Cafestol-acetat. . . . . . . .  
Epoxy-nor-cafestadien-on (11) . 

Antimontrichlorid-Reaktion v o n  Cafes to l ,  se inen  D e r i v a t e n  u n d  v o n  
K a h w e o l .  

Einige mg der Substanz wurden mit 0,1 cms Acetanhydrid und dann rnit 0,4 cm3 
einer gesattigten Losung von gereinigtem Antimontrichloridl) in Chloroform versetzt, 
das ausserdem 1 % Alkohol enthielt. Ohne Acetanhydrid-Zusatz trat nur Verharzung ein, 
wahrend in Gegenwart desselben folgende Farbungen resultierten : 

Cafestol-acetat . . . . . . . . . . .  sofort, stark rot 
Epoxy-nor-cafestadien-on (11) . . . . .  sofort, stark rot 
Kahweol-acetat . . . . . . . . . . .  sofort, sehr intensiv blau 
Epoxy-nor cafestan-onA(V1) . . . . .  farblos 
Epoxy-nor-cafestan-on B (XI)  . . . . .  farblos 
Epoxy-dicarbonsaure-dimethylester VIII  farblos 
Nor-cafestan-ol-onC (XVI) . . . . . .  farblos 
Nor-cafestan-dion (XIII)  . . . . . . .  farblos 
Heto-nor-cafestanolid B (XXT) . . . . .  farblos 

Die Farbungen sind tagelang haltbar. Die kolorimetrische Bestimmung von Cafestol- 
acetat oder Kahweol-acetat mittels der beschriebenen Farbreaktion lasst sich, ahnlich wie 
fur das Vitamin A vorgeschlagenz), unter Benutzung des Zeiss’schen Stufenphotometers 
durchfiihren. Dabei wird fur die Cuvette von 0,5 cm Schichtdicke nur etwa 0,2 mg 
einer der genannten Verbindungen benotigt. Man vergleicht nach mindestens lominutigem 
Stehen die Farbung durch ein geeignetes Filter mit reinem Chloroform. Zur Analyse 
von Gemischen der beiden genannten Verbindungen ist aber die Extinktionsmessung 
im Ultraviolett vorzuziehen. 

W e i t e r e  F a r b r e a k t i o n e n .  
Nach V.  E. Levine3) geben Furan und seine Derivate auch mit Shear’s Reagens 

(1 Teil konz. HC1 und 15 Teile A n i l i ~ ~ ) ~ )  charakteristische Farbungen. Die Fichtenspan- 
reaktion sowie die Ehrlich’sclie Probe (mit p-Dimethylamino-benzaldehyd und Salz- 
saure) wurde nach der Vorschrift von T .  Reiehsteid) ausgefiihrt. Diese Farbreaktionen 
lieferten folgendes Ergebnis, das sich gut mit dem fiir Cafestol bewiesenen Furanring 
vereinen lasst : 

gelb 

gelb 

I Shear’s Reaktion 

Epoxy-nor-cafestan-on A (VI) . 
Silvan . . . . . . . . . . .  

farblos 
gelb 

Kahweol-acetat . . . . . . .  gelb 

Blindprobe . . . . . . . . .  1 farblos 

Warme 

rot- 
orange 
rot- 
orange 
rot- 
orange 
gelb 
gelb- 
orange 
farblos 

Fichtenspan- 
Reaktion 

griin, bald 
rot -violett 
griin, bald 
rot-violett 
griin, sofort 
rot-violett 
gelb 
sofort griin 

gelb 

- 

Ehrlieh’sche 
Reaktion 

schmutzig 
gelb-orange 
schmutzig 
gelb-orange 
dunkelgriin 

gelblich 
orange 

gelblich 
~ _ _  

l) V .  f<. Leovne und B. Richman, J. Bid. Chem. 101, 374 (1933). 
2) M .  v. Eelielen, A. Emmerre, H. W.  JulauE und L. K. Wolff, Acta brev. neerl. 2, 

155 (1932); K.  Rztsert, Nerck’s Jahresber. 49, 29 (1935); W .  Neuwezler, Z. Vitaminforsch. 
4, 261 (1935); 3’. H .  Dost, Klin. W.schr. 16, 273 (1937); 11. TYtllsta~dt und T .  K .  Wzth, 
Z. physiol. Ch. 253, 135 (1938); A. Fujtta und 7’. Sakamoto, Bioch. Z. 308, 334 (1941). 

V .  l$. Levrne und Ch. Le Boy Seaman, Biochem. J. 27, 2047 (1933). 
4, M .  J .  Shear, Proc. SOC. Exptl. Biol. Med. 23, 546 (1926); C. 1927, I, 2457. 
5 ,  Helv. 15, 1110 (1932). 
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Die fruher von uns beobachtete Tatsache, dass Cafestol-acetat mit m-Dinitro- 

beneol keine Farbreaktion ergibt, stimmt mit dem beim Furfurol erhobenen Befundl) 
iiberein. , 

Die Analysen wurden teils in unserem milrroanalytischen Laboratorium unter der 
Leitung von Hrn. Dr. Gysel, teils im Milrrolaboratorium der E.T.H., Ziirich, unter der 
Leitung von Hrn. Gubser, ausgefiihrt. 

- 

Wissenschaftliche Laboratorien der Giba, Rase1 
Pharmazeutische Abteilung. 

83. Zur Einfuhrung von Allylresten in aromatisehe Verbindungen 
von P. Karrer und E. Schick. 

(19. TIT. 43.) 

Die Einfuhrung von Alkylresten mittelst Alkylhalogeniden in 
aromatische Verbindungen von Phenolcharakter wurde wohl zuerst 
bei solchcn mchrwertigen Plienolcn bcobachtet, die infolge ihrer be- 
sondcrcn Konstitution tautomcr rea,gic?rcn, so beim Resorcin, Orcin, 
Phloroglucin. Diese Hohlenstoff-Alkylierungen haben inshcsondere 
f l c r x i g  und ZeiseP) eincm cingchenden Stiidium untcrworfen, w o h i  
in allen Fallen tias Phcnol als Phenolat zur Anwcndung kam. Auch 
die Rlkylierungen dcs Anthranols und Oxantfrrols 3, sind von iiihnlichcr 
Art. 

SpBtcr hat dam 1;. CZaisen4) in cincr xorgfaltigen und brcit an- 
gclcgten Arbcit den Einfluss der chcmischcn Konstitution dcr Phenol- 
komponente einerseits, des verwendcten TJalogcnalkyls andererscits 
auf den Reaktionsverlanf un tersucht und festzustellen versucht, 
welcho Voraussetzungm erfullt sein miissen, damit die C-Alkylierung 
der Phenolate gcgerilibcr dcr O-Alkylierung begiinstigt wird. Dabei 
fand or, tlass 

1. die Halogenkomponente sehr reaktionsfahig scin muss ; hc- 
sondcrs geeignet crwicscn sich frir Kolilenstoff-Alkylierungen Allyl-, 
y ,  y-Dimethyl-allyl-, IJrnzyl- iind auch Cinnamyl-halogenide, also 
Verbindungen, in denen die Halogenatome un ter dem Einfliiss be- 
naehbarter Kohlenstoffdoppelbindungcn gelockert sind; 

2. der Eintritt des aliphatischcn Rcstea an ein C-Atom des 
Bcnzolkerns stark begiinstigt wird, wcnn dcr Umsatz in nicht dis- 
soziierentien Limingsmitteln (Renxol ctc.) erfolgt ; 

l) M .  P k r o m e t  und R. Trzcianut, J. Pharmac. Chim. 181 18, 339 (1933). , 
2 ,  Liter:rlur bri L. Clnzsen, ,I. 442, 21 I (1925). 
3, fi. II. J f r y p r ,  A. 379, 47 (1911); fi. /-I. %‘eyer und Scldossrr, A. 420, 12G (1920). 
4, C’lazsei?, A.  442, 210 (1925). 


