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140. SyntKese totale de l’ambr6inolide racemique 
et de quelques-uns de ses d6rivBsl) 

par P. Dietrich2) et E. Lederer. 
(26 I11 52) 

L’oxydation de l’ambre‘ine, C,,H,,O (I), triterpkne tricyclique de 
l’ambre gris, par le permanganate, l’acide chromique ou l’ozone conduit 
B une lactone C17H2*02, F. 141°, [aID = +30° (CHC1,) (VII), appelde 
arnbrdin~lide~)~). Cette substance, dont la structure chimique ressort 
des travaux de Ruxicka, Lardon & Jeger,),) et de ceux de notre 
laboratoire4)6) ’), presente un inter& pour la parfumerie comme point 
de depart pour la preparation de substances odorantes. C’est ainsi 
que la reduction de l’ambreinolide (VII) - substance inodore - par 
le LiAlH, donne un glycol C17H3202, F. 133O, [%ID = -27O (VIII), que 
l’on peut ddshydrater en un oxyde C17H300, F. 83O, [aID = - loo (IX), 
qui presente une forte odeur ambrde*). L’isomBrisation de l’ambrd- 
inolide par les acides conduit aux iso-ambrdinolides que l’on peut 
Bgalement transformer en oxydes odorants. Un traitemerit acide de 
l’ambr6inolide permet en outre la prdparation d’une cdtone tricyclique 
C1,H,,0,Eb.125-1280, [aID= +800,quiaaussiuneforteodeurambr&es). 

StoZZ & Hinderg) ont effectue des transformations analogues dans 
la serie du sclardol (XIV) et ont Bgalement obtenu des substances 
B odeur plus ou moins ambree, ayant le systkme bicyclique de l’ambrd- 
ine. Remarquons toutefois que parmi toutes ces substances, c’est 
l’oxyde Cl,E300, F. 830 (IX), prepare B partir de l’ambrdinolide qui 
semble presenter l’odeur ambrde la plus fine. 

La chimie de l’ambrdinolide presente aussi un intdr6t du point 
de vue de ses relations avec les di- et triterpknes des planteslO). 

1) 14me communication sur les constituants de l’ambre gris; 13me communication: 

2, Boursier $&change, C.N.R.S.-Ecole Polytechnique, Zurich. 
3, L. Ruzicka & F.  Lardon, Helv. 29, 912 (1946). 
4, E. Lederer, F. Marx, D. Mercier & G. Pdrol, Helv. 29, 1354 (1946). 
5 ,  L. Ruzicka, 0. Diirst & 0. Jeger, Helv. 30, 353 (1947). 
G, E. Lederer, D.  Mercier & G. Pkrot, B1. 1947, 345. 
’) E. Lederer & D. Mercier, Exper. 3, 188 (1947). 
*) C. Collin-Asselineau, E. Lederer, D.  Mercier & J .  Polonsky, Bl. 1950, 720. 
0) M .  Stoll & M .  Hinder, Helv. 33, 1251 (1950); M. Hinder & M .  Btoll, Helv. 33, 

1308 (1950). 
lo) Pour plus de dktails, voir les revues de E.  Lederer, ccOdeurs et parfums des Ani- 

maux)), in Pr0gri.s dans la Chimie des Substances Naturelles, Vol. 6, p. 87-153, Springer, 
Wien 1950, e t  de 0. Jeger, ccUber die Konstitution der Triterpeneo, m6me collection, 
Vol. 7, p. 1-86, 1950. 

P .  Dietrich & E .  Lederer, C .  r. 234, 637 (1952). 
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Ruxicku, Durst & Jegerl) ont d’abord Btabli ces relations en 
degradant l’ambr6inolide en un acide G16H2802 (XI) que Hosking d? 
Brundt2) avaient dejh obtenu 8, partir du diterpene manool. Ensuite 
Lederer & Mercier3) ont is016 la lactone C16H2602 (XII) des produits 
d’oxydation de l’ambreine, lactone obtenue par Ruxicku & J ~ ~ o t 4 )  
par oxydation du diterpene sclardol (XIV). La transformation du 
sclarBol en ambrBinolide (VII )  vient d’etre effectude avec un bon 
rendement 5 ) .  

Ruzicka, Cutmun, Jeger & Lederer6) ont montr6 que l’acide 
Cl,H,60, (XIII)  obtenu par degradation de l’ambrkine peut &re pr6- 
pare Bgalement 8, partir de l’acide ol6anolique, triterpbne du groupe 
de la ,5-amyrine. Plus tard, MeiseZs, Jeger & Ruxicka7) ont obtenu 
le m6me acide aussi 8, partir de l’a-amyrine. 

Ces travaux ont donc montrB que le systeme bicyclique de l’am- 
brBine qui est present dam l’ambr6inolide a meme structure et con- 
figuration que celui des noyaux A et B d’un grand nombre de diter- 
penes et triterpknes des plantes. Ce systbme bicyclique est derive 
de la t8tramBthyl-l,1,6,10-tru.ns-d~caline ; la configuration trans- 
ddcalinique ressort des travaux de Rzcxickus), de CumpbeZZ & T o d d 9 )  
et de Burton & Schmeidlerlo). 

Plusieurs travaux recents decrivent la synthbse de substances 
bicycliques dkrivBes de la t8tram6thyl-l11, 6,10-dBcaline, par cycli- 
sation de substances insaturees aliphatiques ou monocycliques. C’est 
ainsi que Culiexi & Schinxll) ont cyclise l’acide farnesique en acide 
a-bicyclo-farnesique par chauffage avec de l’acide formique ; ce 
m6me acide a 6tB aussi obtenu par cyclisation des acides a- et ,9- 
dihydro-ionylid8ne-acBtiquel2). Des cyclisations analogues ont Btt! 
effectuBes aussi par Zobrist & S ~ h i n z ~ ~ )  ainsi que par Nuves14) (syn- 
theses de la bicyclo-farn6sylidene-ac6tone) et par StoZZ & Commur- 
mont15) (syntheses des a- et ,5-bicyclo-farnBsals et du ,5-bicyclo-farn6- 

I )  L. Ruzicka, 0. Durst & 0. Jeger, Helv. 30, 353 (1947). 
2, J .  R. Hosking & C. W.  Brandt, Ber. 68, 1311 (1935). 
3, E. Lederer & D. Mercier, Exper. 3, 188 (1947). 
4, L. Ruzicka & M .  M .  Janot, Helv. 14, 645 (1931). 
5,  E. Lederer & M .  Stoll, Helv. 33, 1345 (1950); E. Lederer, D. Mercier & M .  Stoll, 

6 ,  L. Ruzicka, H .  Gutman, 0. Jeger & E. Lederer, Helv. 31, 1746 (1948). 
7, A. Meisels, 0. Jeger & L. Ruzicka, Helv. 32, 1075 (1949). 
8, L. Ruzicka, X .  W. Goldberg, H.  W.  Huyser & C. F. Seidel, Helv. 14, 545 (1931); 

Helv. 34, 789 (1951). 

L. Ruzicka & L. Sternbach, Helv. 21, 565 (1938). 
W .  P. Campbell & D. Todd, Am. SOC. 64, 928 (1942). 

la) D. H .  R. Barton & G. A. Schmeidler, SOC. 1948, 1197. 
11) A .  Caliezi & H .  Schinz, Helv. 32, 2556 (1949). 
12) A .  Caliezi & H .  Schinz, Helv. 33, 1129 (1950). 
13) F. Zobrist & H .  Schinz, Helv. 32, 1192 (1949). 
la) Y.  R. Naves, Helv. 32, 1802 (1949). 
l5) M .  Stoll& A. Commarmont, Helv. 32, 1836 (1949). 
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sol), en employant les acides phosphorique ou sulfurique. Dans 
aueun cas cependant la configuration sterique de ces corps n’a BtB 
determinee et l’homog6n6it6 des substances huileuses parait dou- 
teusel). 

Dans la prdsente communication nous decrivons la synthbse 
totale de l’ambr6inolide racemique (VII) et de ses d6rivi:s VIII, IX 
et X “). La synthbse de l’ambr6inolide s’effectue trks simplement par 
ehauffage de l’acide farn6syl-ac6tique (VI) avec de l’acide formique. 
Au cours de cette operation il y a cyclisation avec formation du 
systkme trans-d6calinique de l’ambreine et lactonisation. 

Nous avons prepare l’acide farnesyl-ac6tique (VI), qui n’a pas 
encore Bt6 ddcrit, de la fagon suivante: nous avons synthetise le 
bromuw de farne’syZe (TV) d’aprks Ruxicka & Firmenich3) en partant 
du nBrolidol (111)4) et l’avons condense avec le malonate d’6thyle. 
Nous avons ainsi obtenu le farne‘syZ-mazonate d’e‘tthyle (V) sous forme 
d’une huile incolore, Eb.0,3mm 158-160°, n, = 1,4740. 

La saponification du farnesyl-malonate d’ethyle, suivie de d6ear- 
boxylation nous a fourni l’acide farne’syl-ace‘tipue (VI) sous forme 
d’une huile incolore, Eb.o,15mn, 154-155O (n, = 1,4870, d, = 0,875; 
RM calcul6e (31-) 80,84; trouvee 80,95). 

Nous avons effectu6 la cyclisation de l’acide farnAsyl-ac6tique 
(VI)  en ambreinolide (VII) par chauffage avec de l’aeide formique 
concentre pendant 20 min., Q 1’6bullition. La partie neutre du produit 
de la rBaction a donne une fraction distillant a 140-156O (0,2 mm). 
Aprks saponification, ce produit a donne une partie acide qui ne se 
lactonise pas et une autre qui se lactonise spontandment. Clette Zactone 
sc presente, aprks chromatographie sur alumine et recristallisation 
dans 1’6ther de pktrole, sous forme de prismes incolores, brillants, 
fondant a 136-138O. Cette substance est saturee et a la formule 
brute C1,H,80,. 

Les spectres infrarouges de la lactone synthe’tique F. 138O et de 
l’ambre’inolide F. l 4 l o  sont identiques5), ce qui prouve l’identit6 de 
leur structure chimique. La lactone F. 1380 est donc le raeemique de 
l’ambrdinolide. 

parties Bgales, de l’ambrdinolide, F. 141O et de la 
lactone rackmique, F. 138O fond B 130O; le melange de cette dernibre 
avec l’iso-ambrkinolide F. 143O 6 ,  fond a 105-120O. Rappelons a ce 
sujet que des racemiques peuvent donner des depressions de point 
de fusion en melange avec l’un de leurs composants optiquement 

Un melange, 

l) H .  Schinz a r6cemment expos6 la theorie de ces cyclisations (Chimia 5,107 (1951)). 
2, Voir la note prdiminaire: C. r. 234, 637 (1952). 
3, L. Ruzicka & c f .  Firmenich, Helv. 22, 392 (1939). 
4, SynthAse totale du nkrolidol: L. Ruzicka, Helv. 6 ,  492 (1923). 
6, Ces courbes ont d6jA 6th publiQs dans la note prhliminaire; C. r. 234, 637 (1952). 
6 ,  C. Collin-Asselineau, E. Lederer, D.  Mercier & J .  Polonsky, B1. 1950, 120. 
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actifs ; par contre les spectres infrarouges des solutions d’un racdmique 
et des antipodes optiques doivent &re identiquesl). 
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Fig. 1. 
Courbes d’absorption infrarouge de l’ambr8inolide (I), de l’iso-ambrkinolide 3’. 143O (2) 

et  de l’iso-ambrholide F. 98O (3) dans le nujol (Spectrographe Baird). 

La fig. 1 montre, par comparaison, les spectres infrarouges de 
l’ambrkinolide et des deux iso-ambr&nolides, F. 143O et F. So, 
ddcrits prBcBdemment 2, ; on voit que les courbes des iso-ambrdinolides 
sont trbs diffdrentes de celles de l’ambrdinolide m6me3). 

La bande caractdristique du groupement lactonique de l’ambrdi- 
nolide se trouve 6, 5,80 p, celle de l’iso-ambrkinolide F. 143O h 5,78 p ;  
celle de l’isombre F. 98O eat ddplacde et se trouve 6, 5,65 p;  ceci 
semble indiquer que cette dernibre substance est une y-lactone4). 

l) Voir p. ex. A. Campbell & H .  N .  Rydon, Chemistry and Industry 1951, 312. 
2, C. Collin-Asselinmu, E.  Lederer, D. Mereier & J .  Polonsky, B1. 1950, 720. 
a) Nous remercions Monsieur H. H.  Gunthardt, Laboratoire du Prof. L. R u z i c h ,  

4, R. S. Rasmussen & R. R. Brattain, Am. SOC. 71, 1073 (1949). 
Zurich, pour les spectres infrarouges. 
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La reduction de l’ambreinolide racemique F. 138O (VII) par 
LiAlH, conduit au gZycoZ racdmique C1,H3202, F. 128-:129O (VIII). 
Un melange a parties kgales de ee glycol avec le glycol F. 1 3 3 O  (VIII), 
[.ID = -2701), fond 125-130°. 

I1 

V I I I  

( 1  XI (COOH XI1 co 

1 COOC,H, 

6 0 O C , H 5  
V \  

\/COOH 

tl3 I 

kOOH 
XI11 

La ddshydratation du glycol racemique F. 128-1290 (VIII) nous 
a donne l’oxyde racdmique C,,H,,O, F. 78-79O (IX); un melange, a 
parties dgales, de cet oxyde ayec l’oxyde F. 82-84O, [RID = -loo I) 
fond 76-80O. 

Les spectres infrarouges de  l’oxyde racdmique et de celui de’rive’ 
de l’ambre’ine sont identiyues (fig. 2) .  La bande caract6ristique du 
groupement oxydique est ici a 9,15 p. 

L’odeur ambre’e des deux oxydes paragt e’galement identiyue. 
Nous avons aussi prdpar6 l’ncide insature‘ C,,H,,O, (X) par des- 

hydratation de l’ambrdinolide rackmique. Cet acide fond a 122-123O 
et donne 3 B, 4 degrds de depression du F. avec l’acide X, 3’. 122--123O, 
obtenu B partir de l’ambrdinolide optiquement actif 2) .  

I) C. Collin-Asselineau, E. Lederer, D. Mercier & J .  Polonsky, B1. 1950, 720. 
2, L. Ruzicka & F.  Lardon, Helv. 29, 912 (1946). 
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Diirst, Jeger & Ruxickal) ont dbcrit une synthbse partielle de 
l’ambratrikne (11) partir de l’acide insaturt5 X et de la dihydro- 
y-ionone. La synthkse totale de l’ambrdinolide rend donc Bgalement 
possible la synthkse totale de l’ambratribne. 

4000 3000 2000 1500 1200 1000 900 800 700 crn-l  
I 1  1 I l l  I I I I I 

pression 

107-120° 23 mm 
54-llOo 0.15 mm 

110-150° 0,30 mm 
158-160O 0,30 mm 

0,30 mm - 1 fraction quantite I Ob. 

1 44 g 
2 45 g 
3 15 g 
4 176 g 
5 7 g  160° 



fraction 

1 
2 
3 

quantit6 1 kb. pression I n L 1  

8,5g  154-155O 0,2 mm 1,4843 

I 53,O g 154-155O 0,15 mm 1,4865 
4,5 g 140-144O 0,05 mm 1,4870 -- 
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Acide rackmique X .  Nous avons chauffe A reflux, pendant 4 jours, 180 mg d‘am- 
breinolide racemique dans 10 cm3 de methanol contenant 0,3 g d’acide sulfurique conc.1). 
AprAs saponification du produit de la reaction, nous avons distill6 la partie acide 8. 135O 
(temp. du bain), sous 0,01 mm. Le distillat a 6tB recristalliee trois fois dans l’alcool aqueux. 
L‘acide X se presente sous forme d’aiguilles incolores, F. 122-123O. 

Cl,H,802 Calculb C 77,22 H 10,68% Trouve C 77,07 H 10,54% 
Le traitement par l’iodel) n’est pas necessaire e t  peut m6me conduire 8. un acide 

huileux, incristallisable. 
Les microanalyses de ce travail ont A t &  effectubes par Monsieur M. Manser au 

laboratoire microanalytique du Professeur L. Ruzicku, A l’Ecole Polytechnique de Zurich. 

RI~SUMI~.  

La cyclisation de l’acide farnhsyl-acdtique (VI) prepare en 
partant du ndrolidol (111) donne une lactone C1,H,80,, F. 136--138O, 
qui est le racemique de l’ambrdinolide F. 141O (VII) .  L’identite de la 
structure chimique des deux lactones ressort de l’identit6 de leurs 
spectres infrarouges. Nous avons prdpar6 plusieurs deriv6s de l’am- 
breinolide rac6mique. L’oxyde C,,H,,O, F. 78-79O (IX), a le meme 
spectre infrarouge et la mkme odeur ambrBe que l’oxyde F. 82-84O 
prepare B partir de l’ambr6ine. 

Institut de Biologie Physico-Chimique, Paris Ve. 

141. Kastentestfunktion als Naherung fiir die Wellenfunktion 
des Elektrons im Wasserstoffatom und im Wasserstoffmolekelion 

von Hans Kuhn und Wernhard Huber. 
(29. 111. 52.) 

I n  vorangehenden Arbeiten2) ist geeeigt worden, dass sich die 
Zustande von n-Elektronen in Farbstoffmolekeln in guter Naherung 
durch die Wellenfunktionen eines Elektrons approximieren lassen, 
das in einem Kasten von rechteckigem Querschnitt eingesperrt ist. 
Diesen fiktiven Kasten denkt man sich der mesorneren Kette der 
Farbstoffmolekel entlang gelegt und setzt voraus, dass im Innern 
desselben konstante potentielle Energie herrsche. Es ist nun nicht 
ohne weiteres zu verstehen, warum die erwiihnten Wellenfunktionen 
eines Elektrons in einem solchen Kasten (im folgenden Kastentest- 

L. Ruzicka & F.  Lardon, Helv. 29, 912 (1946). 
2, H. Kuhn, Z. El. Ch. 55, 220 (1951); H. Kuhn, R. Stupp & W .  Huber, Chimia 5, 

107 (1951). Bereits 0. Schmidt (Z. phys. Ch. (B) 39, 59 (1938); 42, 83 (1939); 44, 185, 194 
(1939); 47, 1 (1940)) vertrat die Auffassung, dass die n-Elektronen ein ahnliches Ver- 
halten aufweisen wie Elektroneu, die in einem Kasten eingesperrt sind; er ordnete aber 
diesen Elektronen Wellenfunktionen zu, die die Orthogonalitatsrelation in bezug auf die 
Wellenfunktionen der cr-Elektronen nicht erfullen und daherphysikalisch nicht sinnvoll sind. 


