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124. Hans Herloff Inhoffen, Klaus Weissermel, Gerhard Quin- 
kert und Dieter Bartling: Studien in der VitaminD-Reihe, XIVl): 
Ein neuer Weg zu Ring-A-Bausteinen fur die Synthese von 9.10-seco- 

Steroiden 
[Aus dem Organisch-Chemischen Institut der Technischen Hochschule Braunschwcig] 

(Eingegangen am 12. November 1955) 

Durch Umsetzung von Cyclohexen-epoxyden mit monosubstitu- 
ierten Acetylenverbindungen d e n  unter dffnung des Epoxyd- 
ringes die entsprechenden diwbstituierten Acetylen-alkohole er- 
halten. 

Die gleichen Cyclohexen-cpoxyde wurdcn auch rnit den Mono- 
lithiumsalzen des unsubstituierten Acetylens umgesetzt. Wtihrend 
unter Normalbedingungen krine Reaktion eintrat, wurdcn in flus- 
sigem Ammoniak bei erhohtcr Temperatur (unter Druck) gleichfalls 
Acetylen-alkohole erhalten. Hier verlief die dffnung des Epoxyd- 
ringes praktisch in einer Richtung. 

In  unserer IX. Mitteilung konnten wir einige Ring-A-Bausteine fur Syn- 
thesen von 9.10-am-Steroiden beschreiben2). Wir hatten hierbei auch cyclo- 
aliphatische Epoxyde in den Kreis der Untersuchungen rnit einbezogen, die 
sich jedoch gegeniiber Alkaliacetyliden unter normalen Bedingungen als zu 
reaktionstriige erwiesen. Nachstehend mochten wir bekanntgeben, daB sich 
Epoxyde unter besonderen Bedingungen doch mit Alkaliacetyliden umsetzen, 
d. h. offnen laasen, wobei neue Produkte gewonnen werden, die fur unsere 
Zwecke tlesonders gecignet sind. 

Die bisher erwahnten Ring-A-Bausteine rnit Acetylengruppierung an Cb 
(Steroidnomenklatur) vom Typus A sind durch Kondensation entsprechender 
Cyclohexanon-Verbindungen mit Acetylen dargestellt worden. Zwangs- 
laufig besitzen sie an dem den Acetylenrest tragenden Kohlenstoffatom eine 
Hydroxygruppe, und deren Entfernung durch ionische Dehydratisierung fiihrt 
erfahrungsgemaB zu einem Gemisch der konjugierten En-ine (A + C). 

Gunstiger erschien uns die Bildung der letzteren Verbindungen (D) durch 
Dehydratisierung von Verbindungen vom Typus B. 

/ \ P s  /\/CH% ,/:*p 
t - 1  /<OH : ?OH + 1 

\"C i CH V ' C  i CH 
tYH3 
\ P C i C H  CiCH 

C A B n 
Abgesehen von der Konstellation der beiden benachbarten, abzuspalten- 

den Gruppen (OH und H), die fur den leichten Reaktionsverlauf sowie fur seine 
Orientierung von erheblichem EinfluB sind, sollte die in Konjugation zur 
gewiinachten Doppelbindung befindliche Acetylengruppe die Ausbildung der 

1) XIII.Mittei1.: H. H. Inhoffen ,  K. B r u c k n c r  u. H.-J. Hess ,  Chem.&r. 88, 

2 )  H. H. Inhoffen ,  K. Weissermel  u. G. Q u i n k e r t ,  Chem. Ber. 88, 1313, 1321 
1850 [1956]. 

119651. 
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Doppelbindung in dieser Richtung begiinstigen. Dariiher hinaus nimmt das 
aus B sich bildende andere Doppelbindungsisomere - im Gegensatz zum un- 
erwiinschten En-in bei A - keinen EinfluB auf die Lage des UV-Absorptions- 
maximums des Dehydratisierungsproduktes urid der im weiteren Verlauf 
entstehenden Verbindungen. 

Eine Moglichkeit zur Darstellung von Verbindungen des Tyyus B er- 
blickten wir in der Ringoffnung entsprechender Oxidoverbindungen durch 
reaktive Metallacetylide. Wir gewannen die Epoxyde durch Umsetzen der 
Cyclohexenderivate mit Perbenzoesaure oder praparativ angenehmer mit 
Phthalmonopersaure. Die cyclischen Olefine waren auf verschiedenen Wegen 
zuganglich 2). 

Umsctzungen von Epoxyden mit Alkaliacetyliden sind, soweit wir die 
Literatur zu iibersehen vermochten, bisher kaum beschrieben worden. Trotz 
Variation der Reaktionsbedingungen gelangen die von uns beabsichtigten 
Umsetmngen von Cyclohexen-epox yd und von Met hyl-cyclohexen-epoxyd mit 
Lithium-, Natrium- oder Kaliumacetylid in fliissigem Ammoniak oder in 
eineni organischen Losungsmittel (Benzol, Xylol, Tetrahydrofuran, Dioxan) 
nicht ; das eingesetzte Ausgangsprodukt wurde jeweils ziim groBten Teil 
unverandert zuriickerhalten. Die gewiinschte Reaktion trat jedoch ein, als 
wir die Alkaliacetylide durch monosubstituierte Alkaliacetylen-Verbindungen, 
z. B. durch 1-Methyl-2-athinyl-cyclohcxen-( 1)2), ersetzten. 

Analyse und Derivatbildung, Waaserabspaltung zu V, Oxydation zu I1 
iind weitere Reaktionen des Oxydationsproduktes (zu I11 und IV) sicherten 
fiir das Reaktionsprodukt die Formel T. 

-4uch die methylsubst,ituierten Oxidoverbindringen VI konnten unter den 
gleichen Bedingungen mit Methyl-lithinyl-cyclohexen umgesetzt werden. 

Dabei verlauft die Offnung des sekundarltertiaren Oxidorings in unein- 
heitlicher Weise, indem ein Gemisch der beiden moglichen Aufspaltungs- 
produkte VII und VIII auftritt, wie durch Dehydratisierung des Gemisches 
zum In-dien IX mit der charakteristischen UV-Absorption (h,,, bei 272 mp)3) 
aowie durch Oxydation zum Acetylen-keton X gezeigt werden konnte. 

3, H. H. Inhof fen  u. G. Quinkert ,  (:hem. Ber. 87, 1418 [1951]. 
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Nach der bereits beschriebenen Umsetzung von C/D-Ringbausteinen mit 
reaktionsfahiger Acctylengruppe mit Ring- A-Olonen 2, eroffnet, sich hiermit. 
ein analoger Kondensationsweg, indem an Stelle der Olone die entsprechenden 
Oxidoverbindungen benutzt werden konnen. 

\i\ VII VIIl 

VIa: X-H VIb: X - 0  'V d1 r( 

I X  X 

Im AnschluB an die erfolgreich verlaufenen Epoxydringoffnungen durch 
monosubstituierte Alkalimetall-acetylen-Verbindungen wendeten wir urn er- 
neut dem Einsatz auch des unsubstituierten Acetylens zu. Da die Reaktivi- 
tat der Alkaliacetylide in fliissigem Ammoniak groBer ist a18 in organischen 
Lijsungsmitteln, da wir ferner - wie bereits erwahnt - die Erfahrung gemacht 
hatten, daB die relativ reaktionstriigen cyclischen Epoxyde unter den normalen 
Bedingungen in fliissigem Ammoniak mit Alkaliacetyliden nicht reagieren, 
versuchten wir , eine Umsetzung bei hoherer Temperatur (zwischen 50-70") 
in1 Autoklaven durchzufiihren. Unter diesen Bedingungen erfolgte dann 
Ep oxydringspalt ung . 

Das symmetrische Cyclohexen-epoxyd fuhrte zum 2-~thinyl-cyclohexanol-( 1) 
(XI).  Eine Oxydation von X I  zum entsprechenden Keton gelang - im 
Gegensatz zu VIII  - nicht. Chromtrioxyd erbrachte unter den verschieden- 
art igsten Rcaktionsbedingungen weitere Zersetzung, und die Dehydrierung 
nach Oppenauer  bewirkte lediglich Abspaltung von Acetylen. 

Das unsymmetrische Epoxyd VI a lieferte das kristallisierte tert. Carbinol 
S I I l a ,  das sich durch Derivatbildung und vor allem durch die Dehydrati- 
sierung zu einem konjugierten En-in charakterisieren IieB. 

Bei der Reaktion von VI b mit Lithiumacetylid wurde der tert. Akohol 
S I I I c  aufgefunden, der nach saurer Spaltung daR kristalline Diol XII Ib  er- 
gab. Wahrend der Tetrahydropyranyliither XI11 c bei eincm Oxydations- 
versuch mit Chromtrioxyd/Pyridin*) unverandert zuriickerhalten wurde, lie- 
ferte XI11 b unter denselben Reaktionsbedingungen ein kristallisiertes Keton 
XIV ; dessen Charakterisierung wurde durch Ermittlung des Gehaltes an ak- 
tivem Wasserstoff und durch das IR-Spektrum vorgenommen. 

4, L. H. Sarett  u. Mitarbb., J. Amer. chem. SOC. 76,422 [1963]. 
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Zur Beantwortung der Frage, ob bei den Umsetzungen der sek./tert. 
Oxidoverbindungen VI a und b mit Lithiumacetylid neben den gewiinschten 
brt. Alkoholen XII Ia  und c auch noch die sek. Alkohole XIIa  und c auf- 
treten, wurden die Produkte der Oxidoringoffnungs-Reaktionen mit PtO,/ 
Eifiessig katalytisch hydriert und die gewonnenen athylsubstituierten Cyclo- 
hexanol-Verbindungen einer Chromsaure-Oxydation unterworfen. Wahrend 

~ - _ _  
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XI auf diese Weise uber XV5) dfts Keton XVI lieferte, konnten unter analo- 
Ben Bedingungen die Cyclohexanone, die aus hydriertem XIIa  und c hatten 
entstehen mussen, nic h t  nachgewiesen werden. 

Die Oxidoringoffnungen des unsubstituierten Lithiumacetylids unterschei- 
den sich von denen der substituierten Lithium-athinyl-Verbindungen, abge- 
sehen von den erforderlichen andersartigen Bedingungen, durch das vorschie- 
denartige AusmaD der Bildung der beiden grundsiitzlich miiglichen Reak- 
tionsprodukte. 

Mono-lithium-acetylen fuhrt bei der sek. /tert.Oxidoverbindung VI  b zum 
dlein fanbaren tert. Carbinol XIIIc. Dieses Ergebnis stimmt uberein rnit 
vielen bekanntcn Angriffen anderer nucleophiler Agenzien auf unsymmetrisch 
substituierte Epoxydee). Handelt es sich dabei um SN2-Reaktionen’), so 
erfolgt auf Grund sterischcr Effektes) die Sprengung des Oxidoringes vor- 
wiegend zwischen dem weniger substituierten C-Atom und dem 0-Atom unter 
Bildung des hoher substituierten Alkohols. 

Die Lithium-alkinyl-Verbindung ergibt bei der Umsetzung rnit dem un- 
symmetrisch substituierten Epoxyd V I  a ein Gemisch der moglichen sekun- 
diiren bzw. tertiaren Carbinole VII bzw. VIII. Auch fiir ein solches Verhalten 
sind Beispide von Umsetzungen mit anderen nuecleophilen Reaktionspart- 

5, G. Vavon u. V. M. Mitchovitch, Bull. SOC. chim. France [4] 46,968 [1929]. 
c, Siehe R. C. Elderfield, Heterocyclic Compounds, J. Wiley & Sons, New York 

1950, Bd. I, 8. 32-39; ferner S. J. Cristol, J. R. Douglass u. J. S. Meek, J.Amer. 
chem. SOC. 73,816 [1951]; S. A. Glickman u. A. C. Cope, J. Amer. chcm. SOC. 67, 1012 
[ 19451. 

’) C. K. Ingold, Structure and Mechanism in Organic Chemistry, Cornell Univewity 
P r a ,  Ithaca, New York, 1953, S. 341-345. 

M. S. Kharasch u. 0. Rcinmuth,  Grignard Reactions of Nonmetallic Substanres, 
Prcntice-Hall, New York, 1954, S. 968-975. 

- 
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nern t)ekannta). Fiir SN1-Reaktionen') ist aus elektronischen uberlegungens) 
das bavorzugte Auftreten des weniger substituierten Alkohols zu erwarten, 
indem hier eine Spaltung des Oxidoringes zwischen dem hoher substituierten 
C-Atom und dem 0-Atom eintritt. 

Beschreibnng der Versuohe 

Sarntliche Umsetzungen und KRinigungsmaBnahmen der oxydationsempfindlichen 
In-ene und In-diene -den unter strmgstem AusschluB des Lufteauerstoffs unter rein- 
stem Stickstoff ausgcfiihrt. Chromatographische Reinigungen erfolgten an Aluminium- 
oxyd nach Brockmann.  Alle Schmelz- und Siedepunkte sind unkorrigiert. Die W- 
Spektren wurden in Spektrophotometern von Beckman und Unicam, die IR-Spektren 
im Leitz-Spektrographen gemessen. Die Mikroanalysen wurden von Hrn. Dr.-Tng. 
A. Schoel ler ,  Kronrtch, ausgefuhrt. 

u -  I 2 - H y d r o x y  - c y c l o h e x y l -  (1)J-p-[2-methyl-A1-cyclohexcnyl-(l)]- 
a c c t y l e n  ( I ) :  14g  1 -Methyl-2-athinyl-cyclohexen-(1) wurden in 10ccm absol. 
hither gelost und tropfenweise rnit 94 ccm einer Lithiummethyllosung vereinigt, die 725 mg 
reaktionsfahiges Lithium enthielt. Unter Methanentwicklung trat Gelbfarbung der Reak- 
tionslosung ein, die anschlieBend 30 Min. unter Ruckflu8 erwiirmt wurde. Nach Abkuhlung 
auf 0" wurde eine Losung von l o g  Cyclohexen-epoxyd in 10ccm absol.hither zu- 
gesetzt und amchlieBend wiederum 30 Min. unter RuckfluB enviirmt. Dann wurde der 
Ather moglichst weitgehend abdestilliert und nach Zugabe von 35 ccm absol. Tetra- 
hydrofuran erneut 23 Stdn. unter Ruckflu8 gekocht. Anschlieknd wurde des rotbraun 
gefarbtc Reaktionsgernisch, das bci Eiskiihlung zu einem Kristallgemisch eretarrte, in 
75 ccm hither aufgenommen und mit Eis und Ammoniumchlorid zerlegt. Nach iiblicher 
Aufarbcitung erhielt man ein zahfliissiges, braun gefiirbtes 01 mit einem UV-Absorptions- 
maximum bei 229-230 mp. Bei der Destillation bei 0.1 Torr ging das Reaktionsprodukt 
als zahflussiges, farbloses 01 zwischen 135-141" iibcr; Ausb. 16.8 g (75% d. Th.). hmax 229 
bis 230 m,u, E = 13450 (Methanol). 

C,,H,,O (218.3) Ber. C 82.52 H 10.15 Gef. C 81.06 H 9.91 
Zur weiteren Charakterisierung wurde der erhaltene Acetylen-alkohol I in das 3.5 - Di - 

n i t r o - b e n z o a t  ubergefuhrt, Schmp. 75.5" (hithanol). 
C,,H,,O,N, (412.6) Rer. C 64.04 H 5.86 N 6.82 Gef. C 64.23 H 6.04 N 6.73 
a - 12 - K e t o  - cyclohexyl -  (l)] - p - [2 - m e t h y l -  Al-cyclohexenyl-(l)]-acetylen 

(11): Eine Liisung von 12 g Acety len-a lkohpl  I in 20 ccm Aceton wurde unter Ruhren 
mit 13 ccm einer Chn)msiiurelosung versetzt ; diem enthielt 133 g C h r o m t r i o x y d und 
115 g konz. Schwefelsiiure in soviel Waeser gelost, daB daa Gesamtvolumen 500 ccm 
betrug. Nach beendeter Umsetzung wurde das Oxydationsgemisch auf Eis gegossen, in 
Ather aufgenommen und wie iiblich aufgearbeitet. Nach dem Abdestillieren des Lijsungs- 
mittels blieb eine braun gefarbte, unangenehm riechende Flussigkeit zuriick, die mit 
Petrolather uber Aluminiumoxyd filtriert wurde; Rohausb. 7 g (6Syo d. Th.). Bei der 
Destillation bei 4.10 -2 Torr ging das Acety len-ke ton  I1 als schwach gelb gefarbtea 
01 zwischen 120-122" uber. Das Keton wurde als 2.4-Dinitro-phenylhydrazon 
charakterisiert ; Schmp. 148' (hithanol/Chloroforni). 

C21&40,X, (396.4) Ber. C 63.62 H 6.10 N 14.19 Gef. C 63.53 H 6.00 .T 14.32 
Zur weiteren Charakterisierung von I1 wurden 2.6g dieser Verbindung unter den 

ublichen Bedingungen einer Grignardierung rnit einem OberschuB an Methylmagnesium- 
bromidlosung versetzt. Nach Aufarbeitung wurde das trockene Rohprodukt (111) mit 
etwa dcr gleichen Gewichtsmenge an entwassertem Kaliumhydrogensulfat vermischt und 
im Kugelrohr destillicrt. Bei 2 TOR wurde zwischen 125-130' eine gelb gefiirbte, sehr 
luftempfindliche Fliiasigkeit (IV) erhalten, die beim Stehenlassen an der Luft sehr raach 
verharxte. hmsx 229 und 272 mp3). 

a - [ A1- C y clo he  x c n y 1 - ( 1 ) ] - p - I 2 -me t h y  1 - A*- c y c 1 o h  e x e 11 y 1 - ( 1 ) ] -ace t y 1 e n (V ) : 
1 g Acety len-a lkohol  I wurde mit der gleichen Gewichtsmenge an Kaliumhpdrogen- 
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sulfat vermengt und im Kugelrohr destilliert. Bei 3 Torr ging zwischen 120--140' eine 
schwach gelb gefiirbte Fliissigkeit iiber. Von dem nicht weiter gereinigten Destillat 
wurde ein UV-Spektrum aufgenommen: Amax 229-230 nip und 265 mp3). 

Umsetzung von 1-Methyl-1.2-oxido-cyclohexan (VIa) m i t  l - M e t h y l - 3 -  
a th inyl -cyc lohexcn-(1)  zu VII 1 VIII: %u 14g 3Iet.hyl-athinyl-cyclohexen, in 
15 ccm absol. Ather gelost, wurden tropfenweise 92 ccm einer Lithiummethyllosung gege- 
hen, die 694 mg reaktionsfiihiges Lithium enthielt. Unter Methanentwicklung und ge- 
ringer Triibung farbte sich die Reaktionslosung orangerot. Das Reaktionsgemisch wurde 
40 Min. linter RiickfluD erwarmt und dann mit einer Gsung von 11.5 g E p o x y d  VIrt 
in 10 cciu absol. h h c r  rereinigt. AnschlioDend wurde in einer Stickstoffatniosphiire der 
Ather abdestilliert und nach Zugabe von 40 (:mi absol. Tetrahydrofuran erneut 23 Stdn. 
unter RiickfluD erwitrmt. Das rotbraun gefiirbte Reaktionsgemisch wupde nach Ab- 
kiihlung mit einer eiskalten Ammoniumchloridlosung zerlcgt, in Ather aufgenommen und 
wie iiblich aufgearbcitet. Kach dem Abdestillieren dcs Athers und der nicht umgcsetzten 
Ausgangsprodukte i.Vak. der Wasserstrahlpurnpe bei Dampfbadtemp. blieb ein rotbraunes 
01 zuriick; Rohausb. 19.6 g. h s s e n  Destillation erfolgte bei 5-10-aTorr zwischen 121 
bis 123". Es wurde so ein farbloses 01 erhctlten (16.7 g = 70% d. Th.), das folgendes 
Absorptionsmaximum aufwies: Amax 229-230 mp, E = 13 150. Zerewitinoff-Bestimmiing : 
Einwaage 83 mg; bcr. 8, gef. 7.2 ccm Methan (unkorr.); entspr. 1 akt. WasserRtoffatom. 

(;16Hz40 (232.3) Bcr. (: 82.71 H 10.41 Gef. C 82.63 H 10.47 
Dehydra t i s ie rung  d e s  v o r s t e h e n d e n  K o n d e n s a t i o n s p r o d u k t e s  zu IX: EXne 

Losung von 8.32 g des gereinigten K o n d e n s a t i o n s p r o d u k t e s  (VII + VIII) in 10ccm 
ahsol. Pyridin wurdc unter Schiitteln tropfenweise mit 4.6 g Phosphoroxychlorid ver- 
set.xt und in einem Paraffinbad 45 Min. auf 100" erwarmt. Xach Abkuhlung wurde tlas 
R,eaktionsgemisch auf Eis und Natriurnhydrogencarbontlt gegeben, in Ather aufgenom- 
inen und nie iiblich aufgearbeitet: Rohausb. 5.5 g. UV-Absorptionsmaximtt waren aiif- 
zufinden bei 238-240 und ferner bei 272 rnp3). 

Das Rohprodukt wurde in I'etrolather arifgenommeri iind an Aluminiumoxyd chro- 
nmtographiert : Petrolathereluat 3.84 g. 

UV-Absorption: hmax 236-238 my, E = 7600; kmaX 272 rnp, E = 6750 (Methanol). Ein 
Teil der, Petroliithereluats wurdc bei 2.5Torr destilliert und ging bci 177" als farblose 
E'liiwigkeit iibei; UV-Absorption: hmax 236-238 mp, E = 8510; Amax 272 mp, E = 7940 
(Methanol). Das Destillat verfarbte sich beim Stehenlaasen an der Luft. 

O x y d a t i o n  des  obigen Kondensa t ionsprodukteu  zu X: Zu einer Losung yon 
6.9 g des gereinigten K o n d e n s a t i o n s p r o d u k t e s  (VII 1 VIII) in 15 ccm Aceton wur- 
den untcr Schiitteln und Kiihlung langsam 7.15 ccm eincr Chromsiiurelosung zugesetzt; 
diese enthielt 133 g Chromtr ioxyd und 115 g konz. Schwefelsiiure in soviel Waaser 
gelost, daO das Gesamtvolumen 500ccm brtrug. Die Temp. wurde wahrend der Um- 
setzung unter 20" gch?lten. Nachdein alles xugetropft war, wurde daa Gemisch 2 Stdn. 
sich selhst iiberlassen, dann auf Eis gegossen, rnit Ather aufgenommen und wie iiblich 
aufgearheitat. Nach dem Abdestillieren des Lasungsmithkt wurde der R.iickstand in 
absol. Benzol aufgenommen und an Aluminiumoxyd chromatographiert. Mit Benzol 
eluierte man ein nahezu farbloses 01, -4usb. 3.2 g. 

Das Oxydationsprodukt wies in methanolischer wie ttuch in alkalisch/methmolischer 
Lonung bei 229mp ein Absorptionsmaximum auf. Zur Chmkterisierung wurde das 
2.4-Dinitro-phenylhydrazon hergestellt; aus 222 mg Keton ergaben sich hierbei 
80.4 mg Rohderivat (20.3% d. Th.). Nach mehrmaligem Umkristallisieren lag der Schmp. 
bei 140.5". 

C,,H,,O,N, (410.5) Ber. C 64.37 H6.38 N 13.65 Gef. C64.18 H6.31 N 13.41 

Npoxydr ingoffnungen d u r c h  Li th i i imacety l id  in  fliissigem Ammoniak  
bei  e r h o h t e r  T e m p e r a t u r  

Allgemeine Ausfi ihrung:  In  einen 3-Z-Dreihalskolbes, der mit Riihrer, Tropf- 
trichter, Gaseinleitungs- und -ahleitungsrohr versehen war, wurden 1.8 2 fliissigcs Am- 
moniak gegeben; darin wurden 3.5 g (0.5 Mol) L i t h i u m  gelost. In die Losung wurde 
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solange Acetylen in kriiftigem Strom eingeleitet, bis die dunkelblaue Fiirbung ver- 
schwunden war. Uarauf tropfte man - unter Beibehaltung eines schwachen Aoetylen- 
stromes -- 0.45 Mol der Oxidoverb indung,  im gleichen Volumen absol. Athers gelost, 
in die Reaktionslosung ein. Das Reaktionsgemisch wurde in einen auf -70" vorgekiihlten 
Hochdruckautoklaven gegeben, der Dreihalskolben mit insgesamt 300 ccm flussigem Am- 
moniak zweimal nachgesptilt und die= Fliiesigkeitamenge ebenfalls in den Autoklaven 
gegeben. Es mu8 streng darauf geachtet werden, daB daa Fiillvolumen a/4 des vorhan- 
denen Raumes nicht iibersteigt. Der verschlossene Autoklav wurde nun in einem Thcrmo- 
staten auf 70" erwiirmt und an zwci aufeinanderfolgenden Tagen jeweila 11 Stdn. auf 
dieser Temperatur gehalten; der Druck stieg hierbei bis auf 6Oat. AnschlieDend lieB 
man das Druckgefiil) erkalten und kiihlta weiter auf -70' ab. Erst als am Manometer 
kein tfberdruck mehr abzulesen war, w u d e  vorsichtig das Vcntil geoffnet und nach 
Druckausgleich der VerschluBdcckel abgenommen. Durch Beseitigung des zuvor be- 
n o t i w n  Kiilhbades gab man dem Raaktionsgemisch Gelegenheit, die Zimmertemperatuc 
anzunehmen, wobei bcreita ein groBer Teil des Ammoniaks verdampfte. Nachdem an 
den Wiinden des Autoklaven haftende, harzartige Produkte durch Zugabe von Ather 
zum grijl)ten Teil in Losung gebracht worden waren, erfolgte die Zemtzung der gebil- 
deten metallorganiachen Verbindung durch Zugabe einer gesattigten Losung von 30 g 
(0.56 Mole) Ammoniumchlorid. Nach m. 4stdg. Stehenlassen war das Ammoniak prak- 
tisch entwichen. Die iitherische Schicht wurde von der wahigen getrennt und letztere 
noch mehxfach mit Ather ausgezogen. Die veroinigten ather. Ausziige wurden uber 
Natriumsulfat getrocknet und beim Abfiltrieren vom Trockenmittel zugleich auch von 
den ungelostcn Hanschmieren befreit. Nach Entfernung des Lijsungsmittels hinter- 
blieh ein dunkelrot gefiirbtes 01, das iiber einc kleine Vigreux-Kolonne destilliert wurdc. 

a) Urnsetzung m i t  Cyclohexen-cpoxyd zum 2-Athinyl -cyc lohexanol -  (1) 
(XI): Eingesetzt wurden 45 ccm Cyclohexen-epoxyd und 3.5 g Lithium. Bei der Destil- 
lation des aufgearbeiteten Reaktionsproduktes ergaben sich folgende Fraktionen: 

_ _ _  - _  ~ ~~ ___- 

1. Fraktion: bis 71' bei 40.6 Torr ............. 
2. Fraktion: bis 93" bei 28.5Torr . . . . . . . . . . . . .  
3. Fraktion: 93-94' bei 28.5 Torr ............. 
Riickstand .................................. 7.Lg 

4.63 g 
10.42g 
22.92 g 

Hei einer nochmaligen Destillation der 2. und 3. Fraktion ging die Hauptmcnge (30 g )  
bei 38.6 Torr zwischen 95-97' iiber. 

C,H,O (124.2) Ber. C 77.37 H9.74 Gef. C77.63 H9.94 
%ur Charakterisierung wurde das 3 .6-Dini t ro-benzoat  v o n  XI hergestellt; Schmp. 

1.50 -151" (khanol) .  
C15H,,0,N, (318.3) Ber. C56.80 H4.43 N 8.80 Gef. C56.75 H4.45 N9.30 

b)  Umsetzung m i t  1-Methyl-1.2-oxido-cyclohexen (ma) r u m  l - Y e t h y l - 2 -  
a th inyl -cyc lohexanol -  (1) (XIIIa): Eingesetzt wurden 78 g (0.7 Mole) VIa und 5.4 g 
(0.77 Mole) Lithium. Bei der DestiUation des aufgearbeiteten E'roduktes ergaben sich 
folgcnde Fraktionen : 

1. Fraktion: bis 85" bei 36 Torr ............. 5.29 g 
2. Fraktion: 86-100" bei 36 Torr ............ 15.5 g 
3. E'rektion: 100-104° bei 36Torr ............. 61.48g 

Das krist. M u k t  (3. Fraktion) wurdc mehrfach aus Petroliither (4O-6Oc) umkristalli- 
siert; Schmp. 6 4 O ,  Sdp., 102-103". Ausb. 33 g (32% d. Th.). 

C,H,,O (138.2) Ber. C 78.21 H 10.21 Gef. C 78.22 H 10.36 
Daa 3.6-Dini t ro-benzoat  von  XIIIa besitzt einen Schmp. bei 133-134' (Athanol). 
C,,,H,,O,N, (332.3) Ber. C67.52 H 4.86 N8.43 Gef. C68.12 H4.70 N8.37 
Die Dehydratisierung von XIIIa mit Phosphoroxychlorid/Kollidin (3 Stdn. bei 130") 

ergab nach Aufarbeitung und Filtration mit Petroliither iiber Aluminiumoxyd ein €40- 
dukt mit folgender W-Absorption: Amar 231 mp, E = 6000. 

c) Umsetzung m i t  dem 4-Tetrahydropyranylather v o n  1 -Methyl -1 .2-  
oxido-cyclohexanol-(4)  (VIb): Eingesatzt wurden 81 g (0.4 Mole) VIb und 3.5 g 
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(0.5 Mole) Lithium. Bei der Destillation des aufgearbeiteten Produktes unter 5 * lo-* Torr 
ergaben sich folgende Fraktionen: 

In ho f f e n We i 88 e r m e 1 ) Q ui n ke  r t ) Bar t 1 i ng : 

1. Fraktion: unterhalb von 77" . . . . . . . . . . . . . . . . .  38.8 g 
2. Fraktion: 77-91' ........................ 14.2 g 
3.Fraktion: 111-113" ........................ 31.9g 

Die 3. Fraktion bestand auR einem sehr hochviscosen, gelb gefarbten 61; nach ein- 
maliger Destillation zeigte es folgende A n a l p  : 

C,,&,O, (238.3) Ber. C 70.55 H 9.31 Gef. C 69.97 H 9.37 
Ein Phenylurethan konnte nicht erhalten werden. Die Oxydation mit Chromtrioxyd/ 

Pyridin (s.unten) fiihrte zu keiner Veranderung, denn nach saurer Spaltung war ein 
krist. Produkt erhaltlich vom Schmp. IOl', das mit dem Spaltungsprodukt von XTIIc 
(5. untcn) keine Schmelzpunktsdepression ergab. 

S p a l t u n g  des  T e t r a h y d r o p y r a n y l a t h e r s  XIIIc  zu XlI Ib :  10.58 XIIIc  wur- 
den in 40 ccm dithanol gelost, mit 40 ccm einer 2-proz. Oxalsiiurelosung versetzt und daa 
Gemisch 45Min. unter RiickfluB gekocht. Nach dem Erkalten wurde die Siiure mit 
Natriumcarbonat neutrrtlisiert und daa Gemisch mit. Chloroform ausgezogen. Die beiden 
Phasen wurden voncinander getrennt und die walrige Schicht noch mehrfach mit Chloroform 
ausgeschiittelt. Nach der anschliehnden iiblichen Aufarbeitung iiinterblieb ein hochviswses 
01, daa nach einiger Zeit kristallin erstarrte (5.12 g = 75% d. Th.). Nach einmaligem 
UinknRtallisiemn aus Benzol wies das Produkt einen Schmp. von 100.5-101' auf. 

C,H,,O, (154.2) Ber. C70.10 H9.15 Gef. C70.30 H9.18 
Zerewitinoff-Bestimmung: Bei einer Einwaage von 14.3 mg wurde eine Methanmenge 

von 5.98 ccm gemessen; ber. 6.24 ccm fiir 3H-Atome. Zur weiteren Charakterisierung 
wurde das P h e n y l u r e t h a n  dargestellt; Schmp. 157.5--158.6' (Benzol). 

C,H,,O,N (273.3) Ber. C70.31 H7.01 N5.13 Ckf. C70.48 H6.85 N5.59 . 
O x y d a t i o n  d e s  S p a l t p r o d u k t e s  XII Ib  m i t  Chromtr ioxyd/Pyr id in*)  z uin 

K e t o n  XIV: 1.03 g (6.68 d o l e )  XII Ib  wurden in 15 ccm absol. Pyridin gelost und zu 
einer Losung von 4 g (40 mMole) Chromtr ioxyd in 40 ccm abml. Pyridin gegeben. 
Dieses Gemisch wurde iiber Nacht stehengelassen. Nachdem ein Teil des Payridins i. Vak. 
entfernt worden war, wurde der verbliebenc Rest mit Ather versetzt, das Cfimisch mit 
verd. Salzsaure angeshuert und die waBr. Phase nach Abtrennung der ather. Schicht 
noch mehrfach mit Ather ausgeschiittelt. Nach der wie iiblich erfolgenden Weiterrer- 
arbeitung der vereinigten Atherauszuge wurde cin 01 erhalten, das bei der Behandlung 
mit wenig Benzol e r s t a h .  Xach Umkristallisieren aus Benzol zeigte die in weisen, 
spieBigen Nadeln kristallisierende Substanz einen Schmp. von 90-91'. 

C,H,,O, (152.2) Ber. C71.03 H 7.95 Gef. C 71.17 H 7.92 
Aus dem IR-Spektrum war die Anwesenheit der intensiveri Carbonylbande, 1680 ciilrl, 

zu entnehmen. 
Eine Zerewitinoff-Bcstinimung crgab eine Methanentwicklung von 5.38 ccm ; ber. 

6.18 ccrn fur 2 H-Atome bei einer Einwa,age von 17.6 mg XIV. 
K a t a l y t i s c h e  H y d r i e r u n g  v o n  X I  zu XV5): 600 mg Platinoxyd in 6 ccm Ris- 

essig wurden bis zur SBttigung mit Wasserstoff geschiittelt; sodann wurde eine Losung 
von 6 g XI  in 8 ccm Eisessig hinzugegeben. Nach 2.5 Stdn. kam die Hydrierung nrch 
Aufnahme von 2240 ccm Wassers tof f  (2170 ccm theoret.) zum Stillstand. Nach Ab- 
filtrieren vom Katalysator wurde dieser ausgenaschen und die Eisessiglosung in Ather 
aufgenommen. Mit einer gesatt. Natriumcarbonatliisung wurde neutralisiert und wie 
iiblich weiter aufgearbeitet. Nach Abdampfen des Athers hinterblieb ein 01, das bei 
120'/28 Torr im Kugelrohr destilliert wurde; Ausb. 5.26 g. 

O x y d a t i o n  v o n  XV zu XVP) n a c h  Hci lbron  u n d  Mitarbb.lo): Zu einer Losung 
von 4 g XV in 4 ccm iiber Kaliumpermanganat dest. Aceton wurden tropfenweise unter 
Riihren und Eiskuhlung 4 ccm einer in Beziig auf Sauerstoff 8 n schwefelaauqn Chrom- 
siiurelosung gegeben. AnschlieBend wurde noch weitere 2 Stdn. geriihrt und dann iiber 

") L. Bouveaul t  u. F. Cher lan ,  C. R. hebd. Sbances Acad. Sci. 142,1087 [1906]; 
H. K. Sen  u. K. Mondal ,  J. lndian chem. SOC. 5,623 [192P]. 

10)  R. G. Cur t i s ,  I. Hei lbron ,  E. R. H. J o n e s  u. G. F. Woods,  J .  chern. SOC. 
[London] lBMI, 461. 
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Xacht bei Zimmertemperatur stehengelassen. Das Oxydationsgemisch wurde in Ather 
aufgenommen, wie iiblich aufgearbeitet und das Reaktionsprodukt bei 110"/36 TOR in0 
Kugelrohr destilliert; Ausb. 3.2 g 

___ __-.____ 

Zur Charakterisierung wurcle das Sernicarbazon dargestellt (Schmp. 163.5'). 
CsH,,ON, (183.2) Ber. C58.99 H9.35 N22.93 Gef. C59.10 H9.49 N22.60 

H y d r i e r u n g  v o n  XIIIa ,  evt l .  im Getnisch m i t  XIIa:  In die Hydrierung wurde 
ein Produkt eingesetzt, das nech der Vorschrift auf S. 859 durch Umsetzung von VIa 
rnit Acetylen dargestellt wordcn war. Die hierbei erhaltene krist. 3. Fraktion (51.48 g)  
wurde mit Petmliither digeriert und die l'etetmliithcrphase, die evtl. vorliegendes X I I e  
cnthalten miibte, eingedampft. Der Riickstand wurde mit den Fraktionen 1 und 2 ver- 
ei>& und dieses Gemisch bei 36 Tom erneut dcstilliert; hierbei ergaben Rich folgende 

1 .  75' 2.81 g Praktionen : . . . . . . . . . . . .  
2. 75-100" . . . . . . . . . . . .  11.38g 
3. 100-104" ............ 13.83g 

Fraktion 2 wurde mit 50 ccm n/500 H,SO, iiber Xacht geschiittrlt (um noch vorhan- 
denes Epoxyd zu hydrolysieren), anschliebend mehrfarh mit Ather ausgezogen und wie 
iiblich aufgearbeitet. Der Riickstand (11.6 g) wurde an Aluminiumoxyd (stand. nach 
Brockmann)  chromatographiert: Ather 8.85 g, Methanol 2.72 g. 

Das mit Methanol eluierte Produkt wurde bei 160"/36 Tom im Kugelrohr destilliert 
und konnte als 1 -Methyl -  1.2-dihydroxy-cyalohexan erkannt werden. 

Ber. C 64.58 H 10.84 Gef. C 64.73 H 10.78 C,H,,O, (130.2) 
Die Hyherung wurde nun, wie bei der Damtellung von XV beschrieben, vorgenomrnen. 
a )  Hydrierung der Ather-Fmktion: 6.5 g Substanz, 700 mg Platinoxyd in 14 ccm $is- 

essig. Innerhalb von 3 Stdn. wurden 1830 ccm W a s s e r  s t  o f f  aufgenommen (2120 ccm 
theoret. ). Das Hydrierungsprodukt wurde nach Aufarbeitung bei 120°/36 TOR im Kugel- 
rohr destilliert; Ausb. 6.17 g. 

b) Hydrierung eines Produkta, das der Fraktion 3 (S. 859) entsprach: 6 g Sub- 
stanz, 600 mg Platinoxyd in 12 ccm Eiscssig. Innerhalb von 3.5 Stdn. wurden 1910 ccm 
W a s  s e r  s t o f f  aufgenommen (1920 ccrn theoret.). Nach der Aufarbeitung wurde dss 
Hydrierungsprodukt bei 120"/36 Tom im Kugelrohr destilliert; Ausb. 4.09 g. 

Oxydat ion  d e r  H y d r i e r u n g s p r o d u k t e  a) u n d  b)  m i t  Chrornsiiure/Aceton 
Die Oxydationen wurden, wie bei der Darstellung von XVI beschrieben, vorgenommen. 
1. Oxydation des nach a) erhaltenen Hydrierungsproduktes: Eingcsetzt 5 g; erzielt 

3.4 g nach Destillation bei 1 10°/36 Torr im Kugelrohr. Ein Semicarbazon konnte nicht 
erhalten werden. 

2. Oxydation des nach b)  erhaltenen Hydrierungsproduktes: Eingesetzt 3 g, cnielt 
1.8 g nach Destillation dea Oxydationsproduktes bei 120-125'/40 Torr im Kugelrohr. 
Auch in diescm Fa11 konnte kein Semicarbazon erhalten werden. 

K a t a l y t i s c h e  H y d r i e r u n g  v o n  XIIIc, evt l .  i m  Gemisch m i t  XIIc: Die Hydrie- 
rung erfolgte wie bei der Darstellung von XV beschrieben, nur fand an Stelle von Eis- 
ewig absol. Athano1 als Losungsmittel Verwendung. 

8 g der 3. Fraktion des Tetrahydropyranyliithers (6.860) wurden in 18 ccm absol. 
Athano1 gelost und rnit 800 mg Platinoxyd katalytisch hydriert. In 2 Stdn. wurden 
1345 ccm W a s s e r s t o f f  aufgenommen (1504 ccm theoret.). Nach der Aufarbeitung 
wurde das Hydrierungsprodukt bei 130°/10-* Torr im Kugelrohr destilliert. Ausb. 7.2 g. 

Oxydat ion  d e s  v o r s t e h e n d e n  H y d r i e r u n g s p r o d u k t e s  a u s  XII Ic  n a c h  Sa- 
r e t t  u n d  Mitarbb.'): 6 g  des obigen Hydrierungsproduktes wurden in 30ccm absol. 
Pyridin gelost und tropfenweise unter Eiskihlung mit einer Suspensios des Chromtrioxyd/ 
Pyridin-Komplexes (hergestellt aus 1.65 g C h r o m t r i o  x y d und 25 ccm absol. Pyridin) 
versetzt. Nach bcendetem Eintropfen wurde noch 3 weitere Stdn. geriihrt und das Gemisch 
iiber Nacht bei Raumtemperatur stehengelaasen. Nach der wie ublich erfolgten Auf. 
arbeitung wurde das Oxydationsprodukt bei 130'/10-* Tom im Kugelrohr destilliert. Ein 
Semicarbazon konnte nicht erhalten werden. 
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