436, A. Windaus, F. Klinhardt und G. Reverey:
Abbau hydro-aromatischer Siuren der Glutarsiure-Relhe.

[Aus d. Allgemein. Chem. Laborat. d. Universitit Géttingen.]
(Eingegangen am 7. November 1922.)

In einer fritheren Arbeit!) ist eine Methode zum Abbau der
Siuren der Glutarsdure-Reihe angegeben worden, die Be-
handlung der Silbersalze mit Jod. Hierbei verlaufen die Reak-
{ionen a), b) und vielleicht ¢) nebeneinander:

Ag0.0C.CH;.CH,.CH;.CO.0 Ag + J;
— 2 Agd +.0.0C.CH,.CH;.CH,.C0.0.9),
%) —0.0C.CH,.CH;.CH;.00.0— = C0.CB, .Cl1:.CH;.CO + 0,
: _

b) —O.OC.CHQ.CHg.CHLCO.O-——=(?O.CH1.CH2.CH-_> + COs,
o0

¢) —0.0C.CH,;.CH;.CH3.CO.0— = CH,:CH.CH; +- 2 CO..

Die nach b) entstehenden y-Butyrolactone werden in
einer Ausbeute von etwa 409/, erhalten und sind daher auf diesem
Wege ziemlich leicht zuginglich.

Dieser Abbau der Siuren der Glutarsiure-Reihe war darum
von uns ausgearbeitet worden, weil wir ihn auf die mehrkernigen
alicyclischen Siduren der Glutarsiure-Reihe, die bei der Oxydation
des Cholesterins entstehen, iibertragen wollten. Vorher haben
wir es aber fiir erwiinscht gehalten, den Verlauf der Reaktion an
bekannten hydro-aromatischen 1.5-Dicarbonsiuren :zu
studieren, und zwar haben wir untersucht Glutarsiuren, die in
1.1-Stellung (A), in 1.2-Stellung (B) und in 1.3-Stellung (C) an
cinem Sechsring und in 1.3-Stellung (D) an einem Fiinfring haften.

A. Die Cyclohexan-1.1-diessigsdure (I.) gibt beim Er-
wiirmen ihres Silbersalzes mit Jod das erwartete Lacton CyH,,0,
(IL.), das wir zur Cyclohexan-1-essig-1-carbonsiure (1Ii.}
oxydiert haben; bei der Destillation geht diese Siure, ohne eine
Spur Kohlendioxyd abzuspalten, in ihr Anhydrid iber.

1) A. Windaus und IF. Klanhardt, B. 54, 581 [1921].

2) Ob sich aus dem Radikai —0.0C.CHy.CH,.CH,.CO.0 — das
Glutarsiureanhydrid-peroxyd bildet und dieses den Zerfall c:-
leidet, muB noch experimentell geprift werden.



3982

_CHy—CH>
~

_CH,.COOH
LG g >C<

Cll,.Co0ONd

0L H C/_CHgWCH,\ _.CH,—0
R B e~ CHy—C0
._CHs—CH. _ _COOH
= ML ST g, on %S om,.coom

B. Die cis- und die {frans-llexahydro-homophthal-
siiuren (IV.) Hefern beim Behandeln ihrer Silbersalze mit Jod
beide das «s-Hexahydro-phthalid (V.); doch ist diec Aus-
beute bei der cis-Shure bedeutend besser als bet der trans-Siure.
Aus detn Hexahydro-phthalid wurde durch Oxydation die ¢is-
Mexahydro-phthalsdure (VL) gewonnen und durch ihr An-
hydrid identifiziert.

CH:—CH,—CH.COOH . CH;.CH,.CI1.CO __
" CH.—CH,—CH.CH,,COOH ' CH,.CH;.CH.CH,”~
v CH,—CHy—CH.COOH

= Y1, —cm,—cH.coom
C. Die cis-HHexahydro-isophthalsdure (VIL.) wird beim
Frwiirmen ihres Silbersalzes mit Jod in das Lacton der cis-
Cyclohexanol-3-carbonsidure (VIIL.) umgewandell; dieses
Lacton ist schon von Perkin und Tattersalll) erhalten worden
und  LiBt sich durch Uberfithrung in die cis-3-Brom-cyclo-
hexan-carbonsiiure (IX.) idenlifizieren. In den Fillen A,
B, C entsiand neben dem Lacton regelmilBiz nach der Gleichung a)
das Anhydrid der Ausgangsséure.

CH,—CH.COOH CHy;—CH—G CH;—CH.Br

| i f | ! |

CH, CH- —>» CH; CH. ’ —>» CH, CH,

| | 1 | | i

CH.—CH.COOH CH,—CH—CO CH;—CH.COOH
Vil VIII. IX.

D. Anders wie die bisher erwihnten Siuren verhill sich die
Camphersiure (X.). Als ibr Silbersalz mit Jod behaundelt
wurde, gelang es nicht, aus dem Reaktionsprodukt etwas anderes
als Camphersiure-anhydrid (XI.) zu isolieren; Lacton war
nicht gebildet worden.

1) Soc. 91, 488 [1907].



3983

cll.——Jii—-coon C [],._d(l)ﬂ — —-—«L;;O
I '
H,C.C. CHy ——  Wo.C.oH O
CH — (CH,).COO0N CH, ——C(CHz)—CO
X. XL

Der abnorme Verlauf der Reakiion bei der Camphersiure 1ift
sich folgendermaBen deulen: Wie aus Versuchen am Modell hervor-
geht, ist der Fiinfring in 1.3-cis-Stelling am Sechsring fast
spannungsirei (VII. und XI.), wihrend der Fiinfring in 1.3-cis-
Slellung am Finfring eine miifige Spannung besitzt. Es ist
also nicht iiberraschend, dal unier dem herrschenden Versuchsbe-
dingungen die Bildung des Sechsringes (des Camphersdure-an-
hydrids) bevorzugt ist vor der Bildung des Finfringes, der in
dem erwarteten Lacton vorhanden wire.

Aus unseren bisherigen Versuchen schlieBen wir; dall der
Abbau der alicyclischen ¢is-Siduren der Glutarsiure-Reihe normal
verliuff, aufer wenn die Glutarsiiure cinen gesittigten Fiinfring
in der 1.3-Stellung substituiert.

Beschreibung der Versuche.

Bei der Umsetzung der Silbersalze mil Jod und bei der
Isolierung der rohen Lactone sind wir genau so verfahren, wie
es in der ersten Arbeit heschrieben worden ist.

A, Cyclohexan-diessigsdiure-1.1 (I.)1)
-~ Lacton CyH,0p (IL).

Das Dei der Einwirkung von Jod auf das cyclohexan-
diessigsaure Silber enistehende Reaklionsprodukt wurde mif
Alher extrahiert und die &dtherische Losung mil einer 'ges:'iltigtcn
Raliumcarbonat-Losung und einizen cem Natriwnbisulfit-Losung
durchgeschiiltelt. Nach dem Abdestillieren des Athers blieb ein
braun gefirbtes Ol zuriick, das nach folgendem Verfahren gerei-
nigl wurde: das Rohprodukt wurde elwa 3—4 Stdn. mit iber-
schiissizer Barytlauge gekocht; nachdem es in Losung gegangen
war, wurde durch Einleiten von Kohlendioxyd in die heifle Lisung
das iiberschiissige Bariumhydroxyd in Bariumcarbonat iibergefithrt;
dieses warde abfiltriert und einige Male mit heilem Wasser aus-
gewaschen. Aus dem Filtrat schied sich beim Ansiuern mit Salz-

t) Soc. 103, 1591 [1913].
Berichte d. D. Chom. Gesellschaft. Jahrg. LV, 235
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siurec das Lacton als braunes Ol wieder ab; wurde es nunmehr mit
Ather aufgenommen und die braune d&therische Losung mit konz.
Pottasche-Losung durchgeschiittelt, so ging dic braune Verunreini-
gung vollstindig in die Pottasche-Losung iiber; die nunmehr farb-
lose iitherische Losung wurde iiber geschmolzenem Natriumsulfat
getrocknet und hinterlieB nach dem Abdampfen des Athers ein
farbloses Ol von konstantem Siedepunkt.

0.1501 g Sbst.: 0.3850g CO,, 0.1240g H,0. — 0.1815g Sbst.: 0.4667 g CO,.
0.1474 g H,O0.

CoH;, 0;. Ber. C 70.08, H 9.15.
Gef. » 69.97, 70,15, » 9.24, 9.09.

Das Lacton CyH;,0, stellt eine farblose, dickliche Fliissig-
keit von schwachem, aber charakteristisclien Geruch dar; es siedet
unter 759 mm bei 273° (unkorr.) unter geringer Zersetzung. Die
Destillation im Vakuum ist vorzuziehen, hier wurde der Sdp.,; 154°
(korr.) gefunden. Mit Wasserdampf ist das Lacton nur wenig
fliichtig. Sehr leicht lgslich ist es in Alkohol, Eisessig, Essig-
ester, Ligroin, Benzol und Chloroform. In Wasser ist es schwer
loslich, fir 1 Tropfen Lacton werden bei 28° etwa 4ccm Wasser
“zur Losung gebraucht; die bei 09 gesittigte wiBrige Lisung ist sehr
empiindlich’ gegen Erwirmen, bei 12° {ritt Triibung ein, die zwischen
30—40° am stirksten ist; das geloste Lacton scheidet sich dabei
in feinen Tropfen aus; bei 50° ist die Losung wieder klar geworden,;
.beim Abkiihlen auf 0° werden dieselben Phasen in umgekehrter
Reihenfolge durchlaufen. Durch Zusatz von Pottasche wird das
Lacton aus der wiBrigen Losung ausgesalzen.

Die Dichtehestimmung wurde in einem Pyknomefer von 2cem
Inhait ausgefithrt. Dieses faBite 1.9990 g H,0 von 19.7° und 21537 g Lacton
von 19.70. Hieraus berechnet sich fiir das Lacton d = 1.0755.

Die bei 200 durchgefihrte Messung der Mol.-Refraktion ergab
far D 410 24, Hq 40° 57', Hg 420 44’. Hierzu gehoren:

n, == 1.48386, np = 1.43668, ng = 1.48631.

M, M, My Mg-M,

Ber, fir CoHyOn . . . 40838 41015 41447 0612
Gel. . . . . . 40999 41202 41175 0448

EM . . . . . —006l =087 —~ 0272 +0.164

Die wabBrige Losung des Lactons reagiert meutral. Von kallter verd.
Nalronlauge wird es nur langsam angegriffen, in der Wirme geht es rasch
in Losung. Das mit Bariumhydroxyd in der ablichen Weise bereitete
Salz der entsprechenden Oxy-sidurc ist in Wasser leicht loslich, das
Silbersalz krystallisiert aus konz. Loésung in feinen farblosen Nadeln
und 1aBt sich aus heiBem Wasser umbkrystallisicren.
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Cyclohexan-l-essig-1-carbonsiure (IL).

Von Salpetersiure wird das Lacton nur langsam angegriffen.
. Mit alkalischer Kaliumpermanganat-Lésung oder mit schwefel-
saurer Kaliumpyrochromat-Losung liefert es die Cyclohexan-1-essig-
1-carbonsiiure. 1g Lacton wurde mit einer Losung von 2g Ka-
liumpyrochromat, 30 cem Wasser und 2cem konz. Schwefel-
siure gekocht; das Reaktionsgemisch verfirbte sich nur langsam;
nach Verlauf von 15 Stdn. wurden nochmals 2g Pyrochromat
hinzugefiigt; nach weiteren 15 Stdn. wurde das tberschiissige Pyro-
chromat mit Natriumbisulfit-Lésung reduziert und die Fliissig-
keit 5-ma#l mit viel Ather extrahiert. Der Riickstand des Ather-
Extrakts wurde aus wenig Wasser umkrystallisiert und lieferte so
farblose dicke Prismen, die nach mehrfachem Umkrystallisieren
bei 131° (unkorr.) schmolzen.
3.719 mg Sbsl.: 7.890 mg CO,, 2.56 mg H;O.
C,M,0, Ber. C 58.04, H 7.58.
Gef. » 57.88, » 7.70.
~ Die erhallene Siure Lesitzt also die erwartete Zusammensetzung
einer Cyclohexan-1-essig-1-carbonsiure; wir haben sic
ausfiihrlich untersucht und durch einige Salze, das Anhydrid
und die Anilsdure charakterisiert. Wir heschreiben diese Ver-
suche indessen nicht, weil inzwischen Norris und Thorpe!)
dieselbe Sdure durch Oxydalion des Cyclohexan-spiro-cyclo-
hexan-35-dions (XIL.) mit alkalischer Kaliumpermanganat-L&-
sung bereitet haben und auch dieselben Derivate wie wir darge-
stellt haben.

v /CH’—‘CHQ\ /CHT“"CO\
4\” HRC\ CHQ_"CH')/E”;\; CH’_CO/CHQ

B. Hexahydro-homophthalsdure?)
—>Hexahydro-phthalid.

Das Silbersalz aus 85g reiner cis-Hexahydro-homo-
phthalsiiure wurde in der iiblichen Weise mit Jod erwirmt,
bei 70° begann die Abspaltunz von Kohlendioxyd; es wurde nun
langsam weiter erhitzt, bei 95° war die Reaktion besonders lebhalfl,
iitber 1000 lieB sie bereits nach. Aus dem entstandenen Produkt
wurden 1.67 g Lacton und 472 g cis-Hexahydro-homo-
pbthalsiure gewonnen.

1) Soc. 119, 1206 [1921].
2y Nachr. K. Ges. Wiss. Goltingen 1920, 183.
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Gleichzeitig mit diesem Versuch und in demselben Olbad wurde
das Silbersalz aus 85 g reiner truns-Hexahydro-homo-
phthalsiure mit Jod in einem Kélbchen erhitzt. Hier begann die
Abspaltung des Kohlendioxyds erst gegen 1009, war besonders leb-
haft gegen 140° und lieB dann nach. Die Ausbeute an Lacton
betrug nur 0.799 g; an frans-Hexahydro-homophthalsdure
wurden 2.9 g zuriickgewonnen.

Jedes der beiden Lactone wurde nunmehr zuerst im Vakuum
dlestilliert, es stellte ein farbloses Ol dar, das bei 134—1389 unter
25 mm Druck siedete. Wie die "Analyse zeigte, besall es dic
erwartete Zusammensetzung.

3.24mg Sbst.: 8.135mg CO,, 2540 mg H,0.

CgH{;0,. Ber. C 68.55, H 8.63.
Gef. » 68.49, » 8.77.

Je nachdem, ob sich das Kohlendioxyd von dem sekundiren
oder dem tertiiren Kohlenstoffatom losgeldst hatte, muBite dem
Lacton die Formel (XIIL) oder (XIV.) zukommen.

CH,—CH,
CH,—CH, — XIIL HgC< >CH.CH7/.O
H,C —>CH.CH,.C00 — CH;—CH—— CO
CH;—CH.COO CH,—CH,
~ P
CH;—CH.0.CO

Entgegen unserer Erwartung erwies es sich durch Abbau, daf)
beide Lactone die Formel (XIIL.) des cis-Hexahydro-phtha-
lids besaBen. Beide gingen niimlich bei der Oxydation mit Kalium-
dichromat und Schwefelsiure in die c¢is-Hexahydro-phthal-.
sdure iiber, die durch die Analysel) und ihr bei 32° schmelzendes
Anhydrid identifiziert wurde.

C. Hexahydro-isophthalsiure— Lacton (VIIL).

Die Hydrierung der Isophthalsiure wurde ebenso vor-
gsenommen wie diejenige der Homophthalsiure; auch hier ging dic
zuniichst in Eisessig nur suspendierte Sdure wihrend der Reaktion
rasch in Losung. Das bei einer Anzahl von Versuchen gewonncne
Hydrierungsprodukt war ein Gemisch der cis- und der trans-
FForm und schmolz unscharf. Hierbei machten wir die interessante
Beobachtung, daf der Schmelzpunkt des Gemisches sich um so mehr

1) 3.380mg Sbst.: 6.910mg CO, 2.225mg H,0. — 3.182mg Shst.:
6.845mg CO;, 2.08mg H,O.
CyH;: O, Ber. C 55.79, H 7.04.

Gef. » 55.70, 55.60, » 7.35, 7.31.
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demjenigen der cis-Form niherte, je rascher die Hydrierung ven-
laufen war. Bei zwei ‘besonders glatt verlaufenden Versuchen
wurde annihernd reine cis-Sdure erhalten. Verlief die Hydrie
rung dagegen triige, sei es, daB der Katalysator weniger wirksam
oder die Isophthalsiure oder der Eisessig weniger rein waren,
so fanden sich im Reaktionsprodukt betriichtliche Mengen {(rans-
Hexahydro-phthalsiure. Das ist iiberraschend, weil die c¢is-Siare
nicht etwa nachtriglich beim Schiitteln mit Eisessig und Platin-
schwarz in die frans-Shure iibergeht.

Nach den Angaben der Lilteratur!) wurde aus dem Gemisch
dev cis- und der trans-Hexahydro-isophthalsiure die reine cis-
und die reine trans-Form iiber die Calciumsalze dargestellt.

Das Silbersalz aus 11.1 g reiner cis-Siure wurde mil
172 g Jod und 60 g Sand erhitzt; bei 90—95° fand wieder die
lebhafteste Kohlendioxyd-Abspaltung statt; die Temperatur wurde
dann auf 1459 gesteigert und 10 Min. auf dieser Hohe gehalten;
dic weilere Isolierung geschah wie iiblich, es wurden 2.34 g Lac-
ton erhalten, das bei 21 mm Druck zwischen 127—135°¢ als hell-
gelbes Ol iiberging. '

Zur sicheren Identifizierung des Lactons wurde es in die freie, bei
132—133¢ schmelzende cis-Cyclohexanol-3-carbonsiure ihergefithrt.

3.3091mg Sbst.: 7.096 mg CO,, 2513 mg H.O.
C;H;05. Ber. C 58.32, H 8.40.
Gef. » 58.50, » 8.50,

Noch charakterisiischer ist die aus dem Lacton leicht zu gewinnende
cis-3-Brom-cyclohexan-carbonsiure; sic wurde mit wibriger bei
ne gesitligler Bromwasserstoffsiure bereitet und schmolz entsprechend den
Angaben der Lileratur?) bei 61630,

D. Camphersiure— Camphersiure-anhydrid.

111 camphersaures Silber wurden mit 7.5 g Jod und
20 g Sand innig vermischt und im Lufthade erhitzt. Die Reak-
tion setzte erst iiber 100° ein und wurde durch' 1/,-stiindiges Er-
hitzen auf 200° bheendet. Aus dem Ather-Auszug schieden sich
schon beim Erkalten reichlich Nadeln von Camphersdure-
anhydrid ab; diese wurden abfiltriert, die itherische Losung
wurde eingedampft und der Riickstand 8/, Stde. lang mit Wasser
gekocht. Nach dem Erkalten wurde die wilrige Losung mit viel
Pottasche versetzt und mit Ather ausgezogen. Aus dem Ather-
Extrakt konnte kein neutrales Lacton isoliert werden.

1) Goodwin und Perkin, Soc. 87, 848 [1905].
%) Soc. 91, 488 [1907].



