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193. Etudes sur les matieres veghtales volatiles XXXII l). 
Sur l’evaluation des aleools des huiles essentielles, 

en presence de cineol, par aeetylation, 
par Y. R. Naves. 

(7 x 44) 
L’dvaluation des alcools non ddshydratables (primaires et secon- 

daires) des huiles essentielles est generalement effectuke par l’ace- 
tylation au moyen d’anhydride acdtique bouillant en presence d’acd- 
tate de sodium (acetylation celassique ))), suivie de la determination 
de l’indice d’ester. Ce n’est qu’au cours des derniers dix ans que 
l’acdtylation en prdsence de pyridine a pdnetrk dans la pratique cou- 
rante, sous forme de techniques diverses. 

S u  cours de eette meme pdriode ont Ctd adsptkes et utilisees des 
techniques d’achtylation aacc4lPr6e B h basse tempdrature, dkrivees de 
la mdthode d’acdtylation de Pr~nchimont~) ,  et qui utilisent l’an- 
hydride acdtique additionnd soit d’aeide sulfurique3), soit d’acide 
phosphorique‘). ?iIalgrk une certaine rogue, l’intkret de ces procddks 
n’est nullement manifeste, car l’ac6tylation classique est ddjh presque 
complete en l’espace de quinze minutes dans la plupart des cas. 
Par contre, l’acetylation des alcools est accompagnke de la reaction 
d’autres constituants qui n’interviennent pas (tel le cinhol) ou qui 
reagissent moins intenstment dans l’acdtylation classique. I1 en 
rksulte que l’adtylation acchlerke doit &tre utiliske avec line grande 
prudence et que plusieurs de ses applications (parmi celles qu’on a 
pu tenir pour les plus importantes) sont errontes. 

Le mecanisme de l’action de l’acide sulfurique est mieux connu que celui de l’acide 
phosphorique. Franc1kzmo)~t a suppose que le melange d’acide sulfurique et  d’snhydride 
acbtique engendre un anhydride mixte : l’acide acbtylsulfuriquej). Selon Skraup6) ,  l’sc6- 
tylation rbgenbre l’acide sulfurique qui joue par consequent le rBle de catalyseur. Un 
excbs d’acide sulfurique, 1‘816vation de la temperature, favorisent la transformation de 

l) XSXIAme communication: Helv. 27, 1103 (1944). 
*) Franrhi)~ioi i t ,  C. r. 89, 711 (1879); 92,1054 (1851); B. 12, 2059 (1579) pour l’acide 

sulfurique. Farbenfabr. Baeyer & Co., D. R. P. 107508 (Frdl. 5, 156 (1901)); Lederer,  
D. R. P. 124408 (Frdl. 6, 1119 (1904)) pour l’acide phosphorique. Voy. encore la revue 
par Schwalbe, Z. angew. Ch. 23, 233 (1910). 

3, Fernandes, de Jlingo, An. Soc. espafi. 31, 260 (1933). 
4) Sabetay, C. r. 199, 1419 (1934); Delaby, Snbetay,  B1. [5]  2, 1723 (1935); Reydja>it. 

Pharm. (russ.) 1940, no 5, 9. 
5) C. r. 92, 1054 (1881). Par contre, Bergmznn,  Radt (B. 54,1656 (1921)) considhrent 

l’acide achtylsulfurique de Fmtichimont comme un compose d’addition d’acide sulfurique 
et danhydride acetiqne. 

6) M. 19, 458 (1598). Cfr. Thle le ,  W r ) r t e r ,  A. 31 I. 311 (1900); Stdlrch,  B. 38, 1241 
(1905). 



162‘7 - - 

I’acide acbtylsulfurique en acide sulfoacetiquel), a c8tB ou B partir duquel se feraient 
encore de l’acide acbtyl-sulfoacbtique (se d6composant en sulfoacetone et  anhydride car- 
bonique) et de l’acide disulfo-d6shydroac6tique2). 

L’acide sulfoacbtique et  bventuellement l’acide acbtyl-sulfoacetique et l’acide disulfo- 
deshydroacetique peuvent agir sur l’acetylation B la manihre de l‘acide sulfurique3), mais 
avec une efficacitb limitbe“). Autrement dit, les transformations libes it l’elkvation de 
temperature, B la conservation du melange d’acide sulfurique et  d’anhydride acbtique 
rbduisent l’activite acbtylante. 

E n  outre, divers auteurs, dont Peski, ont montr6 l’adion sulfonisante de l‘acide sulfo- 
acktique. Elle peut entrainer un defaut de Yevaluation des composes hydroxyles, car 
les sulfonates sont entrain& dans les liqueurs de lavage des huiles essentielles ac6ty16es5). 

L’emploi d‘un exchs d’acide sulfurique lors de la preparation de catalyseurs con- 
centres e t  k s  transformations de l’acide acetylsulfurique peuvent expliquer en partie 
l’irrCgularit6 des resultats de l’acetylation acc616r6eR). I1 est encore possible que l’acide 
sulfurique, l‘acide phosphorique ou leur derives aient une action acetolytique au cours 
de I’hydrolyse de l’exchs d’anhydride acbtique qui prechde l’isolement de l’huile essen- 
tielle acktylee. En fait, les indices d’acbtylation sont leghrement releves lorsque l’hydrolyse 
est conduite en presence d’acbtate de sodium. 

Les indices d’acetylation sont particulierement discordants quand on repete l’ana- 
lyse d’huiles essentielles qui renferment du cineol, alors que les conditions explrimentales 
varient tout en demeurant dans les limites prescrites par les auteurs des techniques 
d’acktylation accblerbe. 

KnoevemageZ a montrd il y a pr&s de trente ans’), que le cindol 
et l’anhydride ac6tique rdagissent d&s la tempdrature du laboratoire, 
en prPsence d’acide sulfurique et  de divers sels, pour donner un 
melange qui contient de l’acktate de terpdnyle et du diacdtate de 
terpine. Nous avons constate que ces reactions se produisent dans 
les conditions d’acdtylation acc6lPrde. Par contre, au cours de l’acd- 
tylation classique, de l’ac6tylation pyriclinde, de la formylation selon 
Be‘hnl-Glichitch, le cindol reste apparemment inerte. 

11 n‘est pas indiffdrent d’utiliser A l’dgarti du cinPol des mklanges 
tl’ncide sulfurique ou d’acide phosphorique et d’anhydride acdtique 

l) Franchimonf Verh. Akad. Amsterdam, 16, 368 (1881); J f o l l ,  call Charante, R,. 24, 

2, Peski, R. 40, 105 (1921). 
3 ,  Voy. Brand, Callischonn, J. pr. [2] 103, 333 (1922); S c h n r i d e r ,  B. 55, 1895 (1922). 

j) Cfr. formation .d’rcesters phosphoriques acides)) par l’acide acbtylphosphorique: 
Bohnze Fettchemze G. m. b. H., D. R. P. 619019 (1929). On a depuis longtemps constate 
la formation de produits renferniant du soufre (esters sulfoacetiques, der. sulfones) dans 
l’acktylation des celluloses selon Pranchimont (Voy. Ost, Z. angew. Ch. 32, 66 (1919); 
Kri iger ,  Tschirch, B. 64, 1874 (1931)). 

fi)  L’emploi d’acide perchlorique recommand6 par K r i i g e r ,  Tschirch, presenterait 
moins d’inconvenients que celui de l’acide sulfurique, car il ne parait pas se former de 
derives perchloriques. 

’) Knoevenagel, A. 402, 138 (1913); voy. Paul, B1. [ 5 ]  6, 1162 (1939). ICnoevenagPl 
a obtenu un meilleur rendement en acetate de terpenyle et en diacetate de terpine a 20” 
qu’i 52”. L’acide sulfurique peut agir sur le cine01 pour donner du terpinolene et dn 
terpinene (Cfr. Wallach, A. 239, 22 (1887)); concentre, il donne du cymhne et de l’acide 
cymhne-sulfonique-(2) (Graebe, B. 5, 680 (1872); Fatist, Honzeyer,  B. 7, 1427 (1574); 
Wallach, A. 225, 312 (1884)). 

99 (1905); Stillich, B. 36, 3116 (1903); 38, 1241 (1905). 

‘) VOY. Stillich, B. 38, 1246 (1905). 
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soit rbcemment preparbs, soit anciens, soit port& a 70-80O. I1 se 
forme relativement plus de diacdtate de terpine par rapport a l’ac6tate 
de terp6nyle quand on emploie un catalyseur rkcemment prepare 
sans Bchauffement trop accus4. La formation d’hydrocarbures est la 
plus 6lev6e lorsqu’on utilise un catalyseur port6 

En appliquant parallelement l’ac6tylation (( classique u et l’ac6- 
tylation c(acc816r6e B aux essences de myrte, de romarin, de sauge de 
Dalmatie, pures et  additionnhs de cineol, il est possible de con- 
naitre approximativement la limite suphrieure de la teneur de ces 
essences en cinkoll). J e  dis limite suphrieure, car d’autres reactions 
peuvent intervenir dans l’ac6tylation acc618r6e ou s’accomplir plus 
activement que dans l’acdtylation classique (formation d’esters par 
la reaction de chainons oldfiniques, notamment aux dhpens du cam- 
phene prksent dans ces essences, formation de diac6tates et d’ac6tates 
6noliques d’aldkhydes et de c6tones2). 

70-80°. 

Part i e  exphr imenta le .  
L’anhydride acetique mis en ceuvre est le r6actif courant des laboratoires de l’indus- 

trie des huiles essentielles, titrant 92 Q 94x9 .  
Le cin6ol a Bt6 is016 d‘essence d‘Eucalyptus globulus L. par la distillation fractionnee 

et purifi6 ensuite par oxydation permanganique“). I1 est trcs hygroscopique, et ses carac- 
tcres sont les suivants: 

p. d’6b. = 176-176,4°/760 mm.; 39-39,3O/4 mm.; p. de sol. = + l,lOo; p. de f. = + 1,56O; 
d2’ 4 = 0,9232; n:’ = 1,45520; n y  = 1,46317; (nF-nC) x lo4 = 79; disp. spec. (F-C) 
= 0,00863; RM, = 45,52 (Calculke = 45,62); q2’ = 2,90 centipoises; 3,14 centistokes; 
e73,50 150m, = 4,57; ciD = nul. 

L’acbtylation cclassiquex a 6te effectuee selon les prescriptions du Bretish Essential 
Oil Sub-Committee to the Standing Committee o n  UnLformity oi  dnalyt ical  ;Methods (Soczety 
of Public  analyst^)^) en variant les dudes d‘8bullition. L’acktylation pyridink a Bt6 
conduite selon Verley-  Biilsing, en tenant compte des details operatoires precises par 
Delaby et ses collaborateurs. La formylation Q froid a 6t6 realisee selon Glichitch. 

l) Les teneurs des essences de romarin en cine01 notees jusqu’& present (17 Q 32:!,, 
Pellini, Xorani,  Ann. Chim. applic. 7, 97 (1923); Traetta Noscha,  Papocchia, ibid. 326; 
Puxeddu,  ibid. 15, 170 (1925)) semblent Btre fortement exag6rees. Elles sont deduites 
de l’essai a l’ortho-cr6sol (mbthode au ((cresineola de Cocking (Perfumery Record 12, 339 
(1921)) dont le cours est fams6 par la presence d‘autres constituants (Reed,  ibid. 23, 
340 (1932)). Deux essences de romarin Btudiees renferment moins de lo:/, de cin601, deux 
essences de myrte moins de 305’/,. 

2, Bibl. dans J u n y ,  Zur Kenntnis katalytischer Wirkung bei der Acetylierung or- 
ganischer Verbindungen, Diss. Heidelberg, 1907 ; Riimschin, ibid. 1910. 

3, Vov. U m n e y ,  Perfumery Record 7, 374 (1916); Sage, ibid. 388; 13, 172 (1922). 
Titre 93,4% determine par la m6thode du British Expert  Committee (Radcliffe, ;Wedofski, 
ibid. 8, 163 (1917)); Cfr. Reclaire, ibid. 16, 148 (1922). 

4, Hell, Stiircke, B. 17, 1970 (1884); Cfr. Ber. von ScAimmel, Apr. 1913, 56; Apr. 
1915, 74. 

5, Perfumery Record 19, 131 (1928). 
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Ace't y1atio.n (( accele're'e H du cine'ol. 
Bssais  par l'acide sulfurique: 
No 1. 3 gouttes d'acide sulfurique ont Bt6 ajoutees au melange de 4 om3 de cineol 

et de 8 om3 d'anhydride ac6tique. La temperature s'est &levee rapidement de 24O B 36,50. 
En 10 minutes elle est descendue i 33,5O. L'acBtylation a 6tB interrompue. 

No 2. Comme pr&ddemrnent, mais en refroidissant sous un courant d'eau d8s que 
I'echauffement maximum a B t e  accompli. La temperature finale a 6te 13,5". 

No 3. 3 gouttes d'acide sulfurique ont BtB ajoutees B 8 om3 d'anhydride acetique; 
la temperature est montQ de 22 A 36,5O. Aprks 10 minutes, 4 om3 de cine01 ont 6t6 ajoutes 
an melange refroidi B 23". Le m4lange s'est dchauffe jusqu'i 37" en 80 secondes, l'ac6ty- 
lation a et6 interrompue aprks 10 minutes. 

ITn 4. X6me essai, hormis que fe mClange avec le cine01 a 6% port6 B 50" durant 
10  minutes. Le produit, noiriitre, developpait une forte odeur de terpinknes. 

No 5. M6me essai que no 4, mais en portant le melange d'anhydride acbtique et 
d'acide sulfurique 30 minutes A SOo et le refroidissant ensuite A 24* avant l'addition 
de cinCol. 

No de l'essai 1 1 1 2 i 3  4 1 5  
_ _  ___ 

/Indice d'ester trouv6 . . . . . . . 133,O ' 107,2 1 213,O I 103,2 I 36,3 

i 96 alcool C,,H,,O preexistant virtuelle- 
ment, deduit de I.E.. . . . . . . 40,6 32,l , 69,7 1 30,s 1 10,3 

~ _ _ _ _  ~~~ ~~~ 

Essuis p u r  l'acide phosphoripce.  
Les proportions de reactifs utilisees sont celles prescrites par Sabetay. 
No 1. Catalyseur fraichement prepare. Le melange s'echauffe de 20 h, 26O. 
Xu 2. MBmes conditions mais en portant et maintenant 15 minutes B 35O. 
Xo 3. 3Emes conditions que l'essai n" 1,  mais en portant et maintenant 15 minutes 

1;" 4, 5, 6. Ces essais correspondent aux essais no 1, 2. 3, hormis que le catalyseur 

No 7, 8, 9. Ces essais correspondent Bgalement aux essai no 1, 2, 3, toutefois le 

i 500. 

a CtB conserve prealablement 72 heures & 26-2s". 

catalyseur a Bt6 port6 auparavant 30 minutes B SO". 

I 

So de l'essai 2 1 3  1 4  5 i 6  7 8 ' 9 1  
~ _ _ - - _ _ _ _ _  - ___ 

I Indice d'ester trouve . 69,4 ~ 105.5 180,5 92,2 ~ 154.0 I509,2 106,9 133,O 1 193,4 
I 

~ 

deduit de I. E. . . . 20,l 3 1 3  1 57,4 27.2 47,9' 68,Z 32.0 

' : o  d'alcool CIoH,,O prC- 
existant vlrtuellement. 

Sce'tylntion phosphoriqzce de 100 gr. de cindol. 
X" 1. Catalyseur fraichement prepare. La temperature est montk  de 32 i 48". 
No 2. Catalyseur port6 durant 30 minutes i SOo. La, tempbratwe est Inontee de 

31 A 19,80. 
Les produits ont Bt6 fractionnbs par distillation. 
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____ 
I 

c i n e o l % .  . . . . . . . . . .  1 48 
Terpenes yo . . . . . . . . .  inevaluable 

Diacetate de terpine % . . . .  15 B 18 
Acetate de t e w n y l e  % . . . .  26 B 29 

40 
env. 8 

35 B 38 
10 B 13 

L’acetate de terpenyle et le diacetate de terpine redistill& ont Bt6 identifes par 
leurs caracteres que voici: 

Acetate de terpenyle: p. d’6b. = 93,5-94Oj4 mm.; d y  = 0,9615; nEo = 1,46251; 
n z  = 1,46540; n? = 1,47191; dispersion specifique (F-C) = 0,00956; I. ester 

trouvt5 = 284,O (Calculb = 287). 
CiacBtate de terpine: p. d’bb. = 129O;’4 mm.; d y  = 1,0250; nEo = 1,45083; n$ = 1,45310; 

n? = 1,45861; dispersion specifique (F-C) = 0,00759; I. ester trouve = 431,O 
(Calcul.4 = 438,O). 

Acdtylation d’huiles essentielles cindolipes.  
Les resultats sont exprimes par les indices d’ester. 
Essais par l’aeide sulftcriqzae. 3 gouttes dacide sulfurique ont BtB  ajout6es au melange 

de 5 em3 d‘essence e t  de 7,5 em3 danhydride ac6tique. La temperature est montee rapide- 
ment de 25O 42O (essence I), de 25O h 46O (essence 11). Dans une premiere serie d’essais 
l’ac6tylation a Bt6 interrompue a p r k  10 minutes, B 36-3’i0, dans une seconde serie d’essais 
sous l’action d’un courant d’eau refrigerante applique d8s aprhs l’echauffement initial, 
a 12-13O. 

Essence de romarin I . . . . .  
Essence de romarin I1 . . . . .  
Essence de myrte de S i d e  . . .  

I I sans refrigeration I avec refrigeration 

51,s (20-23O) 63,3 44,O 
57,s (24-27”) 68,2 42,o 

133,6 (23-29O) 163,2 122,2 

Essence de romarin I . . 6 1 3  65,2 
Essence de romarin I1 . . 5a,9 63,7 i I 

Essais par I‘acide ~~tosp~kor~~iie. Une prerni8r.e serie d’essais ont Btt5 effectues sur 
simple Bchauffement (entre parentheses), dans une seconde serie, le melange en acetylation 
a BtB port6 et maintenu j, 5O0, toutes autres conditions Bgales. 

chauffage 
B 50O 

85.2 
Melange ess. romarin 11, contenant 10,5% cine01 additionne . . 1 93,7 

_____ - 
Melange ess. romarin I, contenant 10,5% cine01 additionne . . .  I 

i 
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dce'tylution d u  c u m p h h e .  
Le camphbne a 6t6 obtenu en dbhydratant l'isoborn6ol par le chlorure de zinc en 

pr6sence de benzene bouillant. 
p. d'6b. = 59O/20 mm.; p. de f.  = 45,546O; [ x ] ~  = - i7,2O (alcool, c = 10). 
I1 a 6t6 utilis6 en solution a 10,Z0h dans le dCcahydronaphtal8ne. La solution n'avait pas 
d'indice d'ester et ne donnait pas de d6gagement gazeux au contact du reactif de Grzgnard. 
Les indices de saponification ont 6t6 d6termin6s sur 10 gr. de produit ac6ty16 et  rapport& 
au camphene. Le d6cahydronaphtalBne a 6te essay6 a blanc. 

dc6tylation (( classique~ = 21,% ; ac6tylation acc616r6e (acide sulfurique) = 33,5 ; 
(acide phosphorique) = 39,9 (15 minutes j. 23-25O); 52,7 (15 minutes a 50"); 95,6 (30 mi- 
nutes 50O). 

Rl?SUM\.rB. 

Les mkthodes d'acdtylation ((accelPrPe H au moyen d'anhydride 
acetique sdditionne soit d'acide sulfurique, soit d'acide phosphorique, 
appliqudes 5, l'analyse des huiles essentielles qui renferment du cindol, 
conduisent a des resultats inexacts en raison de la transformation 
du cin6ol en un m6lenge renfermant de l'acetate rle terpenyle et du 
tiiac4tate de terpine. L'impr4cision des modes operatoires prece- 
demment publies est la source d'irr6gularitds des t n u s  ri'ac4tylation. 

Laborstoires scientifiques de L. Gicuudu,! CC Cie, 8. d., 
Vernier- GenBve. 

194. Uber Gallensauren und verwandte Stoffe. 

Lactone aus 3a, 12 a-Dioxy-bisnor-eholansaure. 
Versueh zur Abklarung der raumlichen Lage der Seitenkette 

in naturlichen Sterinen und Steroiden 
von M. Sorkin und T. Reichstein. 

31. Mitteilungl)'). 

( 7 .  x. 44.) 
Fur die biologische Wirksamkeit von Sterinen uncl Steroiden 

scheint die riiumliche Lage von Substituenten in 17-Stellung von 
grosser Bedeutung zu sein; denn soweit es bisher gelang, auf kiinst- 
lichem Wege Stoffe zu bereiten, die sich von den Saturprodukten 
nur durch Raumisomerie an dieser Stelle unterscheiden. erwiesen sio 
sich entweder als ganz inaktiv oder erheblich schT5cher wirksam als 

l) 30. Mitt. vgl. V .  Wenner,  T. Reichstein, Helv. 27, 966 (1941). 
?) Teilweise vorgetragen auf der Versammlung der Schweiz. Chem. Ges. in Bern 

am 26. 11. 1944; vgl. Schw. Ch. Z. 27, 155 (1941). 


