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Arylsulfonylureido. und Arylsulfonylamidoacylderivate 
von 0xy- und 0xo-cycloalkanen als potentielle Antidiabetica 
9. k u r z e  ~ i t t . :  (~ber  D - 3 - ( T o s y l u r e i d o m e t h y l e n ) c a m p h e r  u n d  

D - 3 - ( T o s y l u r e i d o m e t h y l )  c a m p h e r  

Arylsul/onylureido and Arylsul]onylamido Derivatives o] 
Hydroxy- and Oxocycloallcanes as Potential Antidiabetics, I X :  
(Short Communication): D-3- ( Tosylureidomethylene ) Camphor 
and D-3-(Tosylureidomethyl) Camphor 

Von 

K. t Iohen lohe-0ehr ingen  

Aus dera Institut ffir Organische und Pharmazeutische Chemie 
der Universit~t Innsbruck 

(Eingegangen am 29. Jul i  1969) 

Die Titelverbindungen wurden im Rahmen yon Arbeiten 1 fiber saute 
Antidiabetica der Campherreihe dargestellt. Der 3- (Tosylureidomethylen)- 
campher (I) wurde aus AminomethylencaInpher 2 mit  Tosylisocy~nat 
gewonnen. Ausgangsmaterial fiir den 3-(Tosylureidomethyl)-campher 
(III)  war de r  3-Cyancampher a, der mit  LiA1H4 zu einem Gemisch der 
stereoisomeren 3-(Aminomethyl)-borneole reduziert wurde. Mit Tosyl- 
isocyanat wurden die isomeren 3-Aminomethylborneole in die Tosyl- 
ureidoverbindungen (:[I) verwandelt;  aus dem Gemisch wurden dutch 
ffaktionierte Kristal]isation zwei einheitlich schmelzende Fraktionen 
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1 H. Bretschneider et al., 1.--8. Mitt.: Mh. Chem. 100, 2133 ff; 101, 
610 ff. 

A.  Bishop, W. Claisen und W. Sinclair, Ann. Chem. 281,328 (1894). 
a A.  Lapwortk, J. Chem. Soc. [London] 77, 1058 (1900). 
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gewonnen,  die jedoeh, wie die NMil -Analyse  zeigte, immer  noeh Stereo- 
isomerengemisehe vorstell ten.  Chromsgureoxydat ion des rohen I I  gab 
3-(Tosylureidomethyl)-eampher  (III)  (Sehmp. 163~ der mi t  dem aus 
3- (Aminomethyl) -campher  4 erhal tenen P roduk t  idengiseh war, sieh aber 

ebenfalls laut  NMl~-Analyse als steriseh n ieht  einhei~lich erwies. 

Experimenteller Teil 
D-3. ( Tosylureidomethylen ) -campher (I) 

3,6 g Aminomethylencampher wurden in 80 ml absol. Ather suspendiert 
und mit einer L6sung yon 4 g Tosylisoeyanat in 50 ml absol. Jkther ver- 
miseht. Aus der sofort entstandenen klaren LSsung sehieden sieh naeh kurzer 
Zeit erneut Kristalle ab. Naeh dem Abk/ihlen auf 0 ~ wurde filtriert und  mit  
Ather gewasehen: 6,1 g I. 

Zur Analyse wurde aus retd.  Alkohol umkris~allisiert (unsehurfer Zer- 
setzungspunkt 120--140 ~ mit  neuerliehem Erstarren und Durehsehmelzen 
bei 175~ 

C~gH24N2SO4 �9 �89 HuO. Ber. C 59,20, H 6,54, N 7,27, S 8,33. 
Gef. C 59,54, t t  6,66, N 7,15, S 8,19. 

I i s t  in Alkali mit  gelber Farbe 16slieh, wird dutch lstdg. Koehen in 

Alkohol zerset.zt. (e)20 = _~ 142,8 ~ (c = 5, Aeeton). 

D -3- (Aminomethyl) -borneol (Stereoisomerengemisch) 

30 g 3-Cyaneampher wurden aus einer Extraktionshfilse in eine siedende 
L6sung yon 10 g LiA1H4 in 400 ml Ather exgrahiert. Naeh Beendigung der 
Extraktion wurde noeh 45 Min. gekoeht. Dann wurde durch langsame 
Zugabe yon Wasser in das siedende l~eaktionsgemiseh zersetzt. Sehliel31ieh 
wurde 20proz. KOH zugef/igt, bis der Niedersehlag sieh gut absetzte. Er 
wurde dekantiert und mit  Ather gewasehen. Mig Ather/t-IC1 wurden die 
basisehen Bestandteile Ms Chlorhydrate gef'gllt. Diese wurden in wenig Wasser 
gelSst. Zugabe yon ges/itt. KI-ICOa-LSsung, Extrakt ion mit  Ather und Ab- 
dampfen des Solvens gab 26 g Rohbasengemiseh Ms farbloses O1. 

D-J- ( Tosylureidomethyl )-2 &ydroxybornan (II) ( Stereoisomerengemisch ) 

In  die l~ohbasenfraktion von oben, gel6st in 100 ml Ather, wurden unter 
I4fitaren und /iul?erer Eiskfihlung 30 ml Tosylisoeyanat in 150 ml Ather ein- 
getropft. Das ausgefallene Kris~,allisat wurde filtriert und mit Ather ge- 
wasehen (33 g). 

Wiederholte verlustreiehe Umkristallisation aus Essigester gab zwei 
Fraktionen, die aus dem gleiehen Solvens zur Analyse gereinigg wnrden : 

C19H28N2OaS. Bet. C 59,98, I-t 7,42, N 7,36, S 8,43. 
Gef. C 60,11, t{ 7,54, N 7,28, S 8,52. 

Sehmp. 177 ~ DC (]~ther/Isopropyl~ther/AcOI~ 80/20/1): Rf 0,4. 

C19H28N204S. Ber. C 59,98, H 7,42, N 7,36, S 8,43. 
Gel. C 59,82, I-I 7,54, N 7,43, S 8,40. 

Sehmp. 187 ~ DC (-~ther/Isopropylgther/AcOtt 80/20/1): Rf  0,45. 

4 p. Schenone und G. Minardi, Farmaeo [Pavia], Ed. Sci. 17, 291 (1962); 
Chem. Abs~r. 58, 4601 g (1963). 
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D-3-( Tosylureidomethyl )-campher (III) 
a) Dutch Oxydation yon II 

4,5 g rohes Stereoisomerengemisch der 3-(Tosylureidomethyl)-borneole 
wurder~ in 70 ml Aceton unter  Schfitteln mit  Chroms~urel6sung (50 g CrOa, 
46 ml I-I2SO4, 80 r~fl W~sser auf 200 ml aufgeffillt) anteitweise versetzt und 
5 Min. bei geringem iJ]oerschuB belassen. Yore schmierig ausgefal]enen 
Chromhydroxyd wurde abdekantiert  und  in 700 ml Wasser eingegossen, 
wobei Kristallisation erfolgte. Es wurde filtriert, mit  Wasser gewascher~ und 
naoh dem Troeknen aus Aceton/Petrol/~ther umkristallisiert: 4,0 g, Schmp. 
163 ~ DC (Ather/Isopropyl~ther/AcOH 80/20/1): R/ 0,6. (r ~ + 21,3 ~ 
(c = 10, Aceton). 

Zur Analyse wurde aus verd. Alkohol umkristallisiert (Schmp. 163~ 

C19H26N204S. Ber. C 60,29, I-t 6,92, N 7,40, S 8,47. 
Gel. C 60,32, H 6,87, N 7,52, S 8,47. 

b) A us dem 3- ( A minomethyl ) -campher 

2,4 g 3-(Aminomethyl)-campher in 50 m] abso]. A_ther wurderL mit der 
L6sung yon 3,6 g Tosylisocyanat in 30 ml Ather vereinigt. Nach 30 Min. 
wurde etwas Petrol/ither zugesetzt. Das ausgeschiedene ICristallisat wurde 
nach 3 Stdn. bei Raumtemp. gesammelt und durch Urnkrista]lisation aus 
verd. Alkohol gereinigt: 3,4 g, Schmp. und Mischschmp. 163 ~ 

Der F i rma  Hof fmann  La-Roche AG, Wien  u n d  Basel, sei auch an  
dieser Stelle verbindl ich fiir ihr f6rderndes Interesse gedankt .  


