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SIEGFRIED HUNIG und EBERHARD LUCKE~) 
Synthesen mit Enaminen, 1112) 

Kettenverlangerung von Dicarbonsauren urn 6 und 12 C-Atome 

Aus dem Chemischen Institut der Universitat Marburg 
(Eingegangen am 22. November 1958) 

1-Morpholino-cyclohexen-(I) wird von Dicarbonsaureester-chloriden in 
2-Stellung acyliert. Dicarbonsaure-dichloride rnit mehr als 7 C-Atomen reagieren 
mit zwei Moll. des Enamins, wahrend Dicarbonsaure-dichloride rnit weniger 
als 7 C-Atomen cyclische Enolester bilden. Die saure Hydrolyse der Acylierungs- 
produkte fuhrt zu Diketocarbonsauren bzw. zu Tetraketonen. Bei der anschlie- 
Benden Saurespaltung entstehen Ketodicarbonsauren bzw. Diketodicarbon- 
sauren. Diese liefern nach Reduktion der Ketogruppe die um 6 bzw. 12 C- 

Atome verlangerten Dicarbonsauren in Ausbeuten von 35-45 % d. Th. 

Die letzte Mitteilung dieser Reihe berichtet uber ein Verfahren, nach dem sich 
Carbonsauren mit 45-60% Ausbeute urn 6 C-Atome verlangern lassen*). Man geht 
dabei von Carbonsaurechloriden aus, welche 1 -Morpholino-cyclohexen-(1) in 2-Stel- 
lung acylieren. Die hydrolysierten Reaktionsprodukte sind 2-Acyl-cyclohexanone, 
deren Saurespaltung E-Acyl-capronsauren liefern, die durch Reduktion der Carbonyl- 
gruppe glatt in die kettenverlangerten Carbonsauren verwandelt werden. Diese 
Reaktionsfolge 1aBt sich auch auf Dicarbonsauren ubertragen, wobei z. T. uber- 
raschende Besonderheiten auftreten. 

A. KETTENVERLANGERUNG VON DICARBONSAUREESTER-CHLORIDEN 

Dicarbonsaureester-chloride schlieDen sich erwartungsgemaI3 im Verhalten den 
Monocarbonsaurechloriden vollig an. So liefert das leicht zugangliche Bernstein- 
saure-monomethylester-chlorid3) (I a) ohne Isolierung der Zwischenprodukte nach 
der Reaktionsfolge 0 

b: R = C2H5; n = 6 
c: R = C H 3 ;  n = 8  

(HO2C. [CH2i~CO,()) 11 

OH ' H02C*[CH2],-CO* [CH2]5.C02H 
I11 (a-c) 

a :  n = 2  b: n = 6  c: n = 8  
1) Teil der Dissertat. Univ. Marburg 1958. 
2) 11. Mitteil.: S. HUNK, E. LUCKE und E. BENZING, Chem. Ber. 91, 129 [1958]. 
3)  Org. Syntheses 25, 19 [1945] bzw. Coll. Vol. 111, 169 [1955]. 
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57 % d. Th. y-0x0-sebacinsaure (I11 a). Bei den Esterchloriden hoherer Dicarbon- 
sauren verlauft zwar die Acylierungsreaktion ebenfalls glatt, aber die Abtrennung der 
rohen Ketosaure I11 von noch beigemengter Ausgangsdicarbonsaure gestaltet sich, 
wie Tab. 1 lehrt, mit steigender Kettenlange immer verlustreicher. Schon beim Ein- 
satz des Sebacinsaureester-chlorides I c  1aDt sich die rohe 6-0x0-tetradecan-dicarbon- 
saure-( 1.14) (IIIc) durch Kristallisation nicht mehr einwandfrei von beigemengter 
Sebacinsaure befreien, wie die Kontrolle der Carbonyl- und Carboxylaquivalente zeigt. 

Dagegen 1aDt sich die Ketodicarbonsaure glatt als Semicarbazon abtrennen und 
durch dessen Spaltung mit Salzsaure rein gewinnen. In die Reduktion zur Dicarbon- 
saure nach WOLFF-KISHNER kann man das Semicarbazon direkt einsetzen. 

Bei groDeren Ansatzen diirfte die destillatiwe Trennung der Methylester (evtl. nach 
Reduktion der Ketogruppe) empfehlenswerter sein. 

Tab. 1 .  Einseitige Verlangerung von Dicarbonsauren uber ihre Esterchloride 

Ausgangsprodukr : Ausb. an Ketodicarbonsaure Endprodukt Gesamtausb. 
Esterchloride der in %d.Th. in %d.Th. 

Bernsteinsaure 51 Sebacindure 48 
Korksaure 46 *) Dodecan- 34 

Sebacinsaure 42 *) Tet radecan- 32 
dicarbonsaure-( 1.12) 

dicarbonsaure-(I .14) 
*) Als Semicarbazon 

Die sonst so glatt verlaufende Wolff-Kishner-Reduktion in der Modifikation nach 
HUANG-MINLON~) fuhrt im Falle der y-0x0-sebacinsaure n u  zu minimalen Ausbeuten. 

Dieses eigentiimliche Verhalten hat A. KREUCHUNAS~) bereits an anderen y-0x0- 
dicarbonsauren beobachtet und J. CASON, G. SUNWELL und R. S. MITCHELL~) be- 
richten das gleiche fur verzweigte y-0x0-carbonsauren. Nach diesen Autoren ent- 
zieht sich die Ketosawe der Reduktion durch RingschluD zu Pyrrolonen IV. 

CHz 

II I 
N C=O 

HC-CHz R-C’ ‘CH2 
II I 

\N,/ 
R-c\N/C=o H H 

IV V 

Ob die Bildung von IV uber die ringgeschlossenen Hydrazide V verlauft, die als 
solche der WOE-Kishner-Reduktion unterliegen 7) ,  ist ungewiB. Diese unerwiinschten 
Nebenreaktionen lassen sich vollig unterdriicken, wenn man die Carboxylgruppe als 
Anion blockiert : Auf Zusatz von 1 Mol. Alkali bereits bei der Hydrazonbildung 
stellt sich die normale Ausbeute an Dicarbonsaure (hier 88 % d. Th.) wieder ein. 

Dicarbonsaureester-chloride lassen sich also mit befriedigenden Ausbeuten urn 
6 C-Atome verlangern. 

4) J. Amer. chem. SOC. 68, 2487 [1946]; 71, 3301 [1949]. 
5 )  J. Amer. chem. SOC. 75, 3339 [1953]. 
7) L. WOLFF, Liebigs Ann. Chem. 394, 98 119121. 

6 )  J. org. Chemistry 15, 850 [1950]. 
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B. KETTENVERLANGERUNG DER HOHEREN DICARBONSAURE-DICHLORIDE (VI, n 2 6) 

Ein sehr einheitliches Bild zeigt die Acylierung des 1 -Morpholino-cyclohexens-( 1) 
(11) durch Dicarbonsaure-dichloride rnit mindestens 8 C-Atomen. Im Sinne der er- 
warteten Reaktionsfolge 

1 .  - 2HCI + 2 N(C2H$ [) ,CO . [CHzln. CO 
2 .  + H20 / HCI 

ClOC.[CH2J,.COCl + 2 I1 - - 

VI (a, b) VII (a, b) 

+ HOzC. [CH& CO . [CH2]n. CO ' [CH215 CO2H a :  n = 6  
VIIl (a, b) b:  n = 8  

entstehen zunachst Tetraketone vom Typ VII, deren UV-Spektren (h,,, 281 mp) 
und rotviolette Eisenchloridreaktion ganz den friiher beschriebenen 2-Acyl-cyclo- 
hexanonen entsprechens). Ausgehend von Korksaure- (VI a) bzw. Sebacinsaure- 
dichlorid (VIb) bilden sich die Tetraketone VIIa bzw. b mit etwa 60 % Ausbeute als 
kristalline Substanzen, die von Alkali glatt zu den entsprechenden Diketodicarbon- 
sauren VlII a bzw. b gespalten werden. Deren Ketogruppen werden ohne Schwierig- 
keiten von Hydrazinhydrat reduziert. Auf diese Weise lassen sich Kork- und Sebacin- 
saure ohne Isolierung der Tetraketone VII rnit etwa 40 % Ausbeute um 12 C-Atome 
verlangern. Tab. 2 fal3t die Ergebnisse zusammen. 

Tab. 2. Zweiseitige Verlangerung der hoheren Dicarbonsaure-dichloride 

Ausgangsprodukt : Ausb. an Diketodicarbonsaure Endprodukt Gesamtausb. 
Dichloride der in % d.Th. in % d. Th. 

Pimelinsaure 10 * )  

Korksaure 48 

Se bacinsaure 45 

*) Daneben einfache Verlangerung 

Heptadecan- - 

Octadecan- 44 

Eicosan- 39 

dicarbonsaure-( 1.17) 

dicarbonslure-( 1.18) 

dicarbonsaure-( 1.20) 

Es ist zu erwarten, dal3 sich auch weitere Dicarbonsauren rnit mehr als 8 C-Atomen 
rnit den gleichen Ausbeuten um 12 C-Atome verlangern lassen. 

C .  KETTENVERLANGERUNG DER NIEDEREN DICARBONSAURE-DICHLORIDE (VI ; n S 4) 

Beim Versuch, die eben besprochene zweiseitige Acylierung auf Dicarbonsaure- 
dichloride rnit hochstens 6 C-Atomen zu iibertragen, bilden sich stets nur einseitig 
verlangerte Dicarbonsauren, auch wenn man iiberschiissiges Enamin einsetzt. Dieses 
scheinbar widerspruchsvolle Verhalten erklart sich aus dem friiher beschriebenen 
Befund*), daR die rnit Monocarbonsaurechloriden entstehenden Acyl-enamine durch 
iiberschiissiges Carbonsaurechlorid am Carbonylsauerstoff zu IX weiter acyliert 
werden. Beim Arbeiten mit den Dichloriden der Bernstein-, Glutar- und Adipin- 
saure steht nun nach der einseitigen Acylierung die restliche Carbonsaurechlorid- 

*I I .  Mitteil.: S. HUNIG, E. BENZING und E. LUCKE, Chem. Ber. 90, 2833 119571. 
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gruppe raumlich so giinstig, daR der intramolekulare RingschluR zu X der doppel- 
seitigen Acylierung den Rang ablauft. Diese Reaktion scheidet fur die hoheren 
Dicarbonsaure-dichloride aus, einmal, weil man mit n = 6-9 in das Ringbildungs- 
minimum der 9 - 12gliedrigen Ringe gerat, zum anderen, weil die langerkettigen 
Dichloride zum RingschluR des Verdiinnungsprinzipes bediirftens). Die Bildung von 

\/ 
JX 

a: n = 2  

X laDt sich besonders gut am Bernsteinsaure-dichlorid (n = 2) demonstrieren, da 
die vorsichtige Hydrolyse der Reaktionslosung zu einer farblosen kristallinen Sub- 
stanz vom Schmp. 89.5-91.0" fiihrt, deren Analyse der geforderten Formel XIa 
entspricht. Die reine Verbindung gibt eine nur zogernd einsetzende Eisenchlorid- 
reaktion, die sich allmahlich verstarkt. AuBerdem weicht das UV-Spektrum vollig 
von dem der 2-Acyl-cyclohexanone ab, stimmt aber mit dem der aus IX durch 
Ilydrolyse entstehenden Enolester 8 )  iiberein 10). Bereits nach kurzem Aufkochen rnit 
Wasser 1aRt sich durch Titration der Substanz mit Natronlauge gegen Phenolphthalein 
das fur XIa erwartete Aquivalentgewicht ermitteln. Die aus der angesauerten Losung 
isolierte Verbindung vom Schmp. 121 -123" hat genau 1 Mol. Wasser aufgenommen. 
Sie stellt 2-[~-Carboxy-propionyl]-cyclohexanon-(l) (XIIa) dar, dessen Konstitution 
sowohl durch das typische P-Diketonspektrum und die intensive Eisenchloridreaktion 

I11 (a, d-f) 
a : n = = 2  d : n = 3  e : n = 4  f : n = 5  

als auch durch die glatte Spaltung mit konz. Kalilauge zu der schon eingangs ge- 
nannten y-0x0-sebacinsaure (111 a) bewiesen wird. Hydrolysiert man den Acylierungs- 
ansatz unmittelbar mit Salzsaure, so entsteht direkt die Diketocarbonsaure XIIa 
in einer Ausbeute von 57 % d. Th. 

9) Die Mittelstellung der Pimelinsaure wird noch zu besprechen sein. 
10) Wahrend der Habitus der Spektren vollig ubereinstirnmt, liegt das Absorp- 

tionsmaximum der ringgeschlossenen Enolester vorn Typ XI urn etwa 20 rnp. 
langerwellig als das der entsprechenden (durch Hydrolyse von IX gebildeten) 
offenkettigen Enolester. Dies ist einer der Grunde, weshalb bei den offenkettigen 
Enolestern auch mit der nebenstehenden Konstitution A zu rechnen ist. A konnte 
leicht durchj intramolekulare Acylwanderung aus den zunachst entstehenden 
Enolestern (entsprechend IX) entstehen. Nahere Diskussion s. 1. c.1). 

0 
R - 8  

0 '0 
1 1  I 

R-c'//\ A '\/ I 
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Glutarsaure- und Adipinsaure-dichlorid verhalten sich im Prinzip genauso, wenn 
man auch, wie die Destillation der oligen Produkte zeigt, bereits bei der Spaltung 
mit Wasser das Enolketon XI und die Ketosaure XI1 nebeneinander erhalt. Infolge 
der groI3en Empfindlichkeit dieser Dicarbonsaure-dichloride gegenuber Triathyl- 
amin, die sich in starker Verharzung auBert, muB man das Saurechlorid sehr langsam 
der Chloroformlosung von Enamin und Triathylamin zutropfen lassen. Beim Bern- 
steinsaure-dichlorid ist auch diese MaBnahme wirkungslos. Hier muB an Stelle der 
Hilfsbase ein zweites Mol. Enamin eingesetzt werden. 

Pimelinsaure-dichlorid wird in der iiblichen Reaktionsanordpmg durch 1 -Mospho- 
lino-cyclohexen-(1) (11) sowohl um 6 (rd. 8 % d. Th.)ll) als auch um 12 C-Atome 
(10 % d. Th.)ll) verlangert (vgl. Tab. 2). LaBt man dagegen das Enamin langsam 
zu einer vorgelegten Chloroformlosung des Pimelinsaurechlorids tropfen, so tritt der 
zu IIIf fiihrende RingschluI3 in den Vordergrund. Man erhalt schlieI3lich 24 % d. Th. 
Undecan-dicarbonsaure-( 1 . 1  1), womit, wie Tab. 3 zeigt, fast die mit den niederen 
Dicarbonsaure-dichloriden erzielbaren Ausbeuten erreicht werden. 

Tab. 3. Einfache Verlangerung der niederen Dicarbonsaure-dichloride 

Ausgangsprodukt : Ausb. an Ketodicarbonsaure Endprodukt Gesamtaush. 
Dichloride der in %d.Th. in %d.Th. 

Bernsteinsaure 31 Sebacinsaure 26 

~ . ~~ -~ ~ . ______~  -. 

. _ _ ~  

Glutarsiure 40 Nonan-dicarbonsaure-( 1.9) 34 
Adipinsaure 39 Decan- 34 

dicarbonsaure-(1. 10) 

dicarbonsaure-( 1.1 1) 
Pimelinsaure 27 Undecan- 24 

Wie Tab. 3 lehrt, bleiben die Ausbeuten bei der einseitigen Kettenverlangerung 
nur wenig hinter den mit Dicarbonsaureester-chloriden erzielten zuriick (vgl. Tab. 1). 
Nur wenn die letzteren leicht zuganglich sind, lohnt deren Einsatz. 

AN WENDUNGSBREITE DER REAKTION UND VERGLEICH MIT ANDEREN METHODEN 

Beim Einsatz von Dicarbonsaureester-chloriden lassen sich nach der beschriebenen 
Reaktionsfolge prinzipiell alle Dicarbonsauren von Clo an aufwarts mit befriedigen- 
den Ausbeuten darstellen. Entscheidend ist lediglich die Zuganglichkeit der als Aus- 
gangsbasis benutzten Dicarbonsauren. Von dieser Einschrankung werden auch alle 
Verfahren zur Molekiilverdoppelung von Dicarbonsauren betroffen, so die besonders 
ergiebige Synthese nach A. T. BLOMQUIST und Mitarbb. 12) (Esterchloride und Tri- 
athylamin), die stets zu ungerudzuhligen Dicarbonsauren C2n- fuhrt und fur diese 
Faille vorzuziehen ist. Dagegen bleiben die Ausbeuten bei der Elektrolyse von Halb- 
estern13) (2C,-t C2n-2) und bei der thermischen Zersetzung der nach J. ERNEST14) 

1 1 )  Jeweils Ausbeute an Ketosaure. 
13) A. C. BROWN und J. WALKER, Liebigs Ann. Chem. 261,107 [1891]; 274,41 [1893]; L. Ru- 

ZICKA,  M. S T O L L ~ ~ ~  H. SCHINZ, Helv. chim. Acta 11, 1179 [1928]; K. ZIEGLER und W. HECHEL- 
HAMMER, Liebigs Ann. Chem. 528, 131  [1937]. 

12) J. Amer. chem. SOC. 74, 4203 [1952]. 

14) Chem. Listy 48, 847 [1954]; Collect. czechoslov. chem. Commun. 19, 1179 [1954]. 
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aus Esterchloriden und Diazomethan entstehenden Diazoketone (2 C, --f C2n+2) 
haufig hinter den uber die Enaminverlangerung erzielten zuriick. AuRerdem werden 
dort nur geradzahlige Dicarbonsauren zuganglich. SchlieRlich gestatten alle ,,Ver- 
doppelungsverfahren" nur symmetrisch substituierte Dicarbonsauren darzustellen. 

Demgegenuber fiihrt die Kettenverlangerung von Dicarbonsauren iiber Cyclo- 
hexenylamine um 6 oder 12 C-Atome sowohl zu gerad- wie auch zu ungeradzahligen 
Dicarbonsauren. Bei einseitiger Verlangerung gelingt der Aufbau unsymmetrisch 
substituierter Dicarbonsauren glatt 15). Das variationsfahige Verfahren von 
H. STETTER~~), nach dem geeignete Alkylreste uber die Reaktion rnit Dihydro- 
resorcin um 6 oder 12 C-Atome verlangert werden, eignet sich besonders zum Auf- 
bau der Dicarbonsauren mit 8 bis 16 C-Atomen (aul3er C11, C12 und CIS). Es ist fur 
die Synthese der Undecan- und der Dodecan-dicarbonsaure vorzuziehen. 

Wir danken sehr herzlich dem FONDS DER CHEMIE sowie der BADISCHEN ANILIN- & SODA- 
FABRIK AG., Ludwigshafen, fur die Forderung der vorliegenden Untersuchung. AuRerdem 
dankt E. Lucke der DEUTSCHEN FORSCHUNGSGEMEINSCHAFT noch besonders fur ein Stipen- 
dium. 

B E S C H R E I B U N G  D E R  VERSUCHE 

Die Schmelzpunkte sind nach Kofler bestimmt und korrigiert. Carboxyl- und Carbonyl- 
Aquivalentgewichte wurden wie fruher 2) ermittelt. 

Kettenverlangerung von Dicarbonsuureester-chloriden 

1. y-Oxo-sebacinsaure ( M a ) :  DerLosungvon 16.7g (0.1 Mol) l-Morpholino-cyclohexen-(1) 
(11) und 12.1 g (0.12Mol) Triathylamin in 1OOccm trockenemChloroform laRt man bei 35" 
unter Riihren wahrend 112 Stde. 14.5 g (0.11 Mol) Bernsteinsaure-monomethylester-chlorid 
(Ia)3) in 45 ccm Chloroform zutropfen. Nach lstdg. Aufbewahren bei 35" und uber Nacht 
bei Raumtemperatur kocht man die Mischung unter kraftigem Riihren rnit 50 ccm 20-proz. 
Salzsaure 5 Stdn. unter RuckfluR. Die walk. Phase wird mit Wasser verdiinnt und mehrmals 
mit Chloroform ausgeschuttelt; die Chloroformphase wird mehrmals rnit verd. Salzsaure 
ausgeschuttelt. Die vereinigten Chloroformphasen hinterlassen beim Verdampfen ein braunes 
01. Dieses versetzt man bei 100" unter Riihren mit der ebenfalls heiRen Liisung von 22.2 g 
KOH in 16 ccm Wasser, wobei eine heftige Reaktion erfolgt. Nach 3 Min. kuhlt man ab, 
lost die Schmelze in Wasser und sauert rnit konz. Salzsaure stark an. Der ausgefallene Nieder- 
schlag wird nach 24 Stdn. abgesaugt, getrocknet und in Chloroform gelost. Durch vorsichtige 
Zugabe von Petrolather fallt das Produkt wieder aus. Unter Einbezug der Mutterlauge 
erhalt man 12.2 g (57 % d. Th.) y-Oxo-sebacinsuure (Ma) vom Schmp. 108- 110.5", der 
nach zweimaligem Umkristallisieren aus Athylenchlorid auf 109 - 1 11" steigt. 

C10H160~ (216.5) Ber. C 55.55 H 7.46 CO-Aquiv.-Gew. 216.5 COOH-Aquiv.-Gew. 108.2 
Gef. C 55.35 H 7.32 CO-Aquiv.-Gew. 214 COOH-Aquiv.-Gew. 108 

Semicarbazon: Schmp. 164- 164.5" (aus Athanol). 

2. Sebocinsaure: 6.54 g (30 mMol) y-0x0-sebucinsuure (Ma) werden in einer Losung von 
4.1 g KOH in 25 ccm Diathylengfykol gelost, mit 14 ccm 82-proz. Hydruzinhydrut versetzt 
und 8 Stdn. unter RiickfluB gekocht. Nach Zusatz von 8.5 g KOH in 30 ccm Diathylen- 

15) Unveroffentlichte Versuche. 16) Angew. Chem. 67, 769 [1955]. 
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glykol erhitzt man im offenen Kolben bis auf 195" Innentemperatur und kocht noch 14 Stdn. 
unter RiickfluB (Olbad 220"). 

Der erkaltete Kolbeninhalt wird in der doppelten Wassermenge gelost und mit konz. 
Salzsaure stark angesauert. Der sich bildende schleimige Niederschlag wird durch mehr- 
maliges Ausschiitteln in Ather aufgenommen. Die mit Wasser gewaschene und iiber Na2S04 
getrocknete Atherlosung hinterlaRt beim Verdampfen 6.7 g braunlichen Riickstand, der 
beim Umkristallisieren aus 70 ccm konz. Salpetersaure 5.37 g (88 % d. Th.) rein weille 
Sebacinsuure vom Schmp. 131.5 - 133.5" (Lit. 17): 133 - 134") liefert. 

C10H1804 (202.2) Gef. Aquiv.-Gew. 100 

3. 6-Oxu-dodecan-dicarbons~ure-(f.12) ( I l l b )  (ah Semicarbazon): Aus 18.4 g (0.1 1 Mol) 
11, 1 I .  1 g (0.1 1 Mol) Triathylamin in 175 ccm Chloroform und 22.1 g (0.1 Mol) Korksuure- 
monouthylester-chlorid (Ib) in 50ccm Chloroform; 50 ccm 20-proz. Salzsaure zur Hydrolyse des 
Reaktionsproduktes. Durchfiihrung wie unter 1. Das erhaltene Rohprodukt wird 2 Stdn. 
mit der Losung von 12.3 g (0.22 Mol) KOH in 230 ccm Wasser unter RiickfluI3 gekocht, 
die wieder erkaltete Losung 2mal ausgeathert und dann angesauert. Nach Absaugen und 
Trocknen des Niederschlages erhalt man 21.2 g durch Korksaure verunreinigte IIIb. 10 g 
dieses Rohproduktes werden in der Losung von 6.8 g KOH in 5 ccm Wasser gelost und 
vorsichtig mit 9.5 ccm Eisessig und 30 ccm Isopropylalkohol versetzt. Nach Zusatz von 5.4 g 
Semicarbazid-hydrochlorid in 16 ccm Wasser kocht man die klare Losung 1 Stde. unter 
RiickfluB und verdiinnt dann in der Hitze mit Wasser bis zur beginnenden Triibung. Tags 
darauf kann das zunachst olig ausfallende Semicarbazon abgesaugt werden. Durch Um- 
kristallisation aus Athanol unter Zusatz von Aktivkohle erhalt man 7.2 g (46.5 % d. Th.) 
farbloses Produkt vom Schmp. 114-116 -. 

Kocht man 3.6 g des Semicarbazons 1 Stde. mit halbkonz. Salzsaure unter RiickfluB, so 
erhalt man 2.5 g (84 % d. Th.) 6-Oxo-dodecan-dicarbons2iure-(I.I2) (IIIb) vom Schmp. 107 
bis 109". 

C14H2405 (272.3) Gef. COOH-Aquiv.-Gew. 138 

4. Dodecan-dicarbonsaure- (1 .12)  : 6.0 g (1 8 mMol) des erhaltenen Semicarbazons werden 
rnit 2.5 g (45 mMol) KOH in 15 ccm Diathylenglykol und 9 ccm 82-proz. Hydrazinhydrat 
8 Stdn. unter RiickfluR gekocht und dann wie unter 2. mit 5 g (90 mMol) KOH in 20 ccm 
Diathylenglykol bei 195" zersetzt. AnschlieDend nimmt man den Kolbeninhalt in Wasser 
auf, athert die alkalische Losung einmal aus und sauert rnit konz. Salzsaure stark an. Der 
dabei ausfallende voluminose Niederschlag wird durch mehrmaliges Ausschiitteln in Ather 
aufgenommen, die ather. Losung kurz iiber Natriumsulfat getrocknet und eingedampft. 
Der verbleibende hellbraune Ruckstand liefert nach einmaligem Umkristallisieren aus 
konz. Salpetersaure 3.5 g (74 % d. Th.) rein weiBe Dodecan-dicarbonsaure-(1.12) vom Schmp. 
124- 125" (Lit.5): 124-125.5"). Die Gesamtausb., bez. auf eingesetztes Korksaure-mono- 
athylester-chlorid, betragt demnach 34 % d. Th. 

C14H2604 (258.3) Gef. Aquiv.-Gew. 130 

5. 6-0x0-tetradecan-dicarbonsaure- (1 .14)  ( II lc )  (als Semicarbazon) : Aus 18.4 g (0.1 1 Mol- 
If, 11.1 g (0.11 Mol) Triathylarnin in 175 ccm Chloroform und 23.5 g (0.1 Mol) Sebacin) 
saure-monomethylester-chlorid in 50 ccm Chloroform, wie unter 3. beschrieben. Hydrolyse 
rnit 50 ccm 20-proz. Salzsaure und anschliellende alkalische Spaltung rnit 12.3 g (0.22 Mol) 
KOH in 230 ccm Wasser liefert 22.13 g rohe, durch Sebacinsaure verunreinigte I l l c .  

Aus 10 g roher Ketosaure IIIc erhalt man rnit 6.8 g KOH in 5 ccm Wasser, 9.5 ccm Eis- 
essig, 30 ccm Isopropylalkohol und 5.4 g Semicarbazid-hydrochlorid in 16 ccm Wasser das 

17) H. WYNBERG und A. LOGOTHETIS, J. Amer. chem. SOC. 78, 1958 [1956]. 
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Semicarbazon, wie unter 3. beschrieben. Nach 2maligem Umkristallisieren aus Athanol, 
einmal unter Zusatz von Aktivkohle, resultieren 6.75 g Semicarbazon vom Schmp. 122 bis 
124" (42 %' d. Th., bez. auf eingesetztes Esterchlorid). 

6. Tetradecan-dicarbonsaure-(l.l4) : Wie unter 4. beschrieben, reduziert man 6.3 g 
(17.5 mMol) des vorstehenden Sernicarbazons mit 2.5 g (45 mMol) KOH in 15 ccm Diathylen- 
glykol und 9 ccrn 82-proz. Hydrarinhydrat, zersetzt mit 5.0 g (90 mMol) KOH in 20 ccm 
Diathylenglykol, nimmt anschlieBend in Wasser auf, sauert stark an und athert mehrmals 
pus. Die ather. Losung wird uber NazS04 getrocknet und eingedampft. Aus dem hellbraunen 
Ruckstand erhalt man durch Umkristallisieren aus konz. Salpetersaure und anschlieI3end aus 
hhylenchlorid 3.8 g (75.5 % d. Th.) Tetradecan-dicarbonsaure-(I.I4) vom Schmp. 124 bis 
126" (Lit.5918) : 124"). Gesamtausb., bez. auf Sebacinsaure-monomethylester-chlorid 32 % 
d. Th. 

Kettenverlangerung von Dicarbonsaure-dichloriden mit mehr als 7 C-Atomen 

7. 6.13-Dioxo-o:tadecan-dicarbonsaure-(1.18) ( VlZZa): Aus 23.4 g (0.14 Mol) ZI, 14.3 g 
(0.14 Mol) Triathylamin in 150 ccm Chloroform und 14.7 g (0.07 Mol) Korksh'ure-dichlorid 
(Vla) in 50 ccm Chloroform, wie unter 1 .  beschrieben. Das nach der Hydrolyse mit 65 ccm 
20-proz. Salzsaure erhaltene rohe Tetraketon VIIa wird bei 100" rnit einer ebenfalls heiI3en 
Losung von 9 g KOH in 5 ccm Wasser und 4 ccm Diathylenglykol versetzt. Unter stark 
exothermer Reaktion erstarrt die Mischung. Sie wird nach 5 Min. in etwa 100 ccm Wasser 
aufgenommen und nach Ausziehen rnit Petrolather stark angesauert. Der ausgefallene Nie- 
derschlag wird abzentrifugiert und noch feucht aus Aceton, dann aus verd. Athanol um- 
kristallisiert. Man erhalt 12.3 g (48 % d. Th.) farblose 6.13-Dioxo-octadecan-dicarbonsuure- 
(1.18) (VIIIa) vom Schmp. 132-135". Schmp. der reinen Substanz 136.5-137.5". 

C20H3206 (368.5) Ber. CO-Aquiv.-Gew. 184.3 COOH-Xquiv.-Gew. 184.3 
Gef. CO-Aquiv.-Gew. 184 COOH-Aquiv.-Gew. 183 

8. Tetraketon VIZa: Das nach 7. erhaltene rohe Tetraketon wird aus Methanol umkri- 
stallisiert. Schmp. 74-78", Ausb. 13.9 g (59 % d. Th.). Man behandelt die benzol. Losung 
dieses Produktes mit Aktivkohle und kristallisiert den Abdampfruckstand aus n-Butanol, 
dann aus Methanol um. Schmp. 81-85" (konst.). Die Verbindung gibt in Methanol eine 
intensive, violette Eisenchloridreaktion. UV-Spektrum (in Hexan) : A,,, 287 m p  (log E = 

4.24). 
C20H3004 (334.5) Ber. C 71.81 H 9.04 Gef. C 71.81 H 9.12 

9. Octadecan-dicarbonsaure- (1.18) : Reduktion und Aufarbeitung von 3.65 g VZIZa ent- 
sprechend Versuch 12. liefert 3.07 g (91 % d. Th.) Octadecan-dicarbonsdure-(1.18) vom 
Schmp. 125 - 127" (Lit. 5 )  : 125.4 - 126.6"). 

C20H3804 (342.6) Gef. Aquiv.-Gew. 169 

10. 6.15-Dioxo-ei~osan-dicarbonsaure-(1.20) (Vlllb): Aus 23.4 g (0.14 Mol) ZI, 14.3 g 
(0.14 Mol) Triathylamin in 150 ccm Chloroform und 16.7 g (0.07 Mol) Sebacinsdure-di- 
chlorid (Vlb), wie unter I .  beschrieben. Das nach der sauren Hydrolyse verbleibende rohe 
Tetraketon wird entsprechend 7. rnit KOH gespalten, die ausgefallte Saure abzentrifugiert, 
rnit Wasser gewaschen und noch feucht aus Aceton, dann aus Athanol umkristallisiert. 
12.4 g (45 % d. Th.) VZIZb vom Schmp. 135.5-136.5'. 

C22H3806 (394.5) Ber. CO-Aquiv.-Gew. 197.3 COOH-Aquiv.-Gew. 197.3 
Gef. CO-Aquiv.-Gew. 200 COOH-Xquiv.-Gew. 198 

18) PH. CHUIT, Helv. chim. Acta 9, 264 [19261. 
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11. Tetraketon V I I b :  Das nach 10. erhaltene rohe Tetraketon liefert aus Ather unter Zu- 
satz von Aktivkohle 14.7 g (58 % d. Th.) V I I b  vom Schmp. 64-70", der nach 2maligem 
Umkristallisieren aus n-Butanol auf 68 -72" (konst.) steigt. Die Verbindung gibt in Methanol 
eine intensive, violettrote Eisenchloridreaktion. UV-Spektrum (in Hexan) : A,,, 287 my  
(log E = 4.02). 

C22H3404 (362.5) Ber. C 72.89 H 9.46 CO-&uiv.-Gew. 181.2 (fur 2 CO-Gruppen) 
Gef. C 73.04 H 9.09 CO-Aquiv.-Gew. 182 

12. Ei.osan-dicarbonsaure-(1.20): Aus 3 g (7.6 mMol) V I I I b ,  0.85 g KOH in 7 ccm 
Diathylenglykol und 10 ccm 82-proz. Hydrazinhydrat. Man fiihrt den Versuch wie unter 2. 
und zersetzt rnit 4.25 g KOH in 25 ccm Diathylenglykol. Der nach dem Ansauern erhaltene 
Niederschlag wird abzentrifugiert, mit Wasser ausgewaschen und noch feucht in heinem 
Aceton gelost. Im Kiihlschrank kristallisieren 2.4 g (86 % d. Th.) Eicosan-dicarbonsuure- (1.20) 
in feinen Blattchen aus. Schmp. 126 - 128", beim Umkristallisieren aus konz. Salpetersaure 
unverandert (Lit.11): 125.5 - 126.5"). 

C22H4204 (370.6) Gef. Aquiv.-Gew. 184 

Kettenverlhgerung van Dicarbonsaure-dichlriden rnit 7 oder weniger C-Atomen 

13. 2-[/3-Curboxy-propionyl]-eyelohexanon-(I) ( X I I a ) :  Der Losung von 15.5 g (0.1 Mol) 
Bernsteinsaure-dichlorid in 100 ccm Chloroform laBt man innerhalb von 6 Stdn. bei Raum- 
temperatur unter Riihren 33.4 g I I  in 100 ccm Chloroform zutropfen. Die Losung, welche 
sich sofort dunkel farbt, wird am andern Morgen rnit 50 ccm 20-proz. Salzsaure unter krafti- 
gem Riihren 5 Stdn. zum Sieden erhitzt. Die Chloroformphase schiittelt man mehrfach mit 
verd. Salzsaure, die waiRr. Phase rnit Chloroform aus, engt die vereinigten Chloroformaus- 
ziige auf 150 ccm ein und verdiinnt mit Petrolather auf 600 ccm. Aus der entstehenden Trii- 
bung scheiden sich 11.57 g (57 % d. Th.) schone Kristalle ab, die zur Reinigung rnit Ather 
ausgekocht werden. Der Riickstand des kherauszuges liefert nach 2maligem Umkristalli- 
sieren aus je 60 ccm Athylenchlorid 8.0 g (40 % d. Th.) XIIa .  Schmp. 121 -123". UV-Spek- 
trum (in Chlf.): I,,, 290mp (log E = 3.94). 

C10H14O4 (198.2) Ber. C 60.60 H 7.12 Gef. C 60.67 H 7.31 Aquiv.-Gew. 200 

14. 2-[~-Carboxy-propionyl]-cyclohexanon- (I)-enol-lacton ( X l a )  : Der Acylierungsansatz 
nach 13.  wird nach beendeter Reaktion durch 6stdg. kraftiges Riihren mit 100 ccm Wasser 
bei Raumtemperatur hydrolysiert. Man stellt mit etwas Hydrogencarbonat neutral, wascht 
die Chloroformphase rnit Wasser, schiittelt die waI3r. Ausziige rnit Chloroform aus und 
dampft die Chloroformausziige ein. Der Riickstand liefert bei rascher Destillation 11.7 g 
(65 % d. Th.) eines gelben, sofort kristallisierenden ales  vom Sdp.o.05 123-155". Aus der 
Losung dieses Produktes in 60 ccm Tetrachlorkohlenstoff fallen auf vorsichtigen Zusatz von 
etwa 200 ccm Petrolather 7.5 g (42 % d. Th.) X I a  in farblosen Nadeln vom Schmp. 72-90" 
aus. Aus Cyclohexan Schmp. 89.5 -91". Das Produkt entwickelt rnit Eisen(IJ1)-chlorid 
erst allmahlich eine Violettfarbung. UV-Spektrum (in Chlf.): A,,, 260mp (log.& = 4.10). 
Kocht man das Lacton mit Wasser auf, so kristallisiert beim Abkiihlen die S u r e  XZIa aus 
(Schinp. 122- 124"). 

15. y-0x0-sebacinsuure ( I I Ia )  : Zu 1 g (5.5 mMol) geschmolzenem Enol-lacton X I a  werden 
bei 100" 1.3 g (22 mMol) KOH in 1.2 ccm Wasser gegeben. Nach Abklingen der heftigen 
Reaktion (ca. 3 Min.) wird die Mischung in 10ccm Wasser aufgenommen, die Losung 
einrnal mit Petrolather ausgeschiittelt und dann in der Hitze mit konz. Salzsaure angesauert. 
Beim Erkalten scheidet sich die y-0x0-sebacinsuure (IIIa) in feinen Kristallen ab. Sie wird 
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abgesaugt und i. Vak. getrocknet. Ausb. 0.9 g (75 % d. Th.). Schmp. 109-11 1" (vgl. Ver- 
such 1.). 

C10H1605 (216.5) Gef. COOH-Aquiv.-Gew. 109 

16. 3-Oxu-nunan-dicarbunsaure-(1.9) (IIId) : Losung A: 16.9 g (0.1 Mol) Glutarsaure- 
dichlurid in 50 ccm Chloroform. Losung B: 10.1 g (0.1 Mol) Triathylamin in 50 ccm Chloro- 
form. Der Losung von 16.7 g (0.1 Mol) II in 100 ccm Chloroform laI3t man wahrend 6 Stdn. 
bei 35" unter Ruhren abwechselnd 31 ccm A, 31 ccm B, 16 ccm A, 16 ccm B, 15 ccm A, 
15 ccrn B zutropfen. Am andern Morgen wird weiterverarbeitet, wie unter 1. beschrieben. 
Die rohe Ketosaure liefert aus Athylenchlorid 9.2 g (40 % d. Th.) IIId vom Schmp. 98-99". 

CllHlsOS (230.3) Ber. CO-Aquiv.-Gew. 115.1 COOH-Aquiv.-Gew. 230.3 
Gef. CO-Aquiv.-Gew. 117 COOH-Aquiv.-Gew. 228 

17. Nunan-dicarbunsaure- (1.9) : Bei der Reduktion von IIId entsteht ein hellbraunes 
Rohprodukt, welches aus konz. Salpetersaure 86 % d. Th. reine Nunan-dicarbuns~ure-(1.9/ 
vom Schmp. 108.5-110" (Lit.1'): 110") liefert. 

CllH2004 (216.3) Gef. Aquiv.-Gew. 109 

18. 5-Oxu-decan-dicarbunsaure-(1.10) (IIIe): Ansatz und Arbeitsweise wie in Versuch 
I6., jedoch 18.3 g (0.1 Mol) Adipinsiiure-dichldrid an Stelle von Glutarsaure-dichlorid. 
Statt der sauren Hydrolyse erfolgt 5stdg. kraftiges Ruhren mit 100 ccm Wasser. Die Saure- 
spaltung des rohen Diketons wird durch 2stdg. Kochen in 200 ccm 1 n NaOH bewirkt. 
Beim Ansauern fallen 10.0 g (41 % d. Th.) rohe Ketosaure aus. 9.4 g des Rohproduktes 
liefern nach 2maligem Umkristallisieren aus Athylenchlorid 8.8 g (39 % d. Th.) M e  vom 
Schmp. 110.5-111.5". 

ClzHzoO5 (244.3) Ber. CO-Aquiv.-Gew. 244.3 COOH-Aquiv.-Gew. 122.1 
Gef. CO-Aquiv.-Gew. 246 COOH-Aquiv.-Gew. 123 

19. Decan-dicarbunsaure-(1.10): Das aus IIIe nach 2. erhaltene Rohprodukt scheidet aus 
konz. Salpetersaure 87 % d. Th. Decan-dicarbonsaure-(I.IO) ab. Schmp. 127.5- 129" (Lit. l9) :  

127"). 
C12H2204 (230.3) Gef. Aquiv.-Gew. 117 

20. 6-Oxo-undecan-dicarbunsaure-(l.I1) ( I I I f )  : Der Losung von 19.6 g (0.1 Mol) Pimelin- 
suure-dichlurid in 130 ccm CHC13 1aBt man im Laufe 1/2 Stde. bei 35" unter Ruhren die Lo- 
sung von 16.7 g (0.1 Mol) II und 10.1 g (0.1 Mol) Triathylamin in 70 ccm CHC13 zutropfen, 
belaRt anschlieI3end noch 1 Stde. bei 35" und uber Nacht bei Raumtemperatur. Durch Sstdg. 
kraftiges Rtihren mit 50 ccm Wasser bei Raumtemperatur wird hydrolysiert und die dabei 
stark sauer werdende waI3r. Phase durch Zugabe von NaHCO3-Losung auf PH 4 gehalten. 
Nach beendeter Hydrolyse schiittelt man die Chloroformlosung 3rnal mit verd. Salzsaure 
aus, bringt die waI3r. Anteile auf PH 3-4 und zieht 2mal mit Chloroform aus. Nach Ab- 
destillieren des Chloroforms hinterbleibt ein fliissiger Ruckstand (21 g). Dieser wird 2 Stdn. 
mit der Losung von 8.8 g (0.22 Mol) NaOH in 175 ccm Wasser unter RUckfluI3 gekocht. 
Die triibe Losung wird nach dern Erkalten 2mal ausgeathert und dann anges;iuert. Es fallt 
ein dicker, gelblicher Niederschlag, der tags darauf abgesaugt und i. Vak. getrocknet wird. 
Rohausb. 9.1 g (35 % d. Th.). Aus Athylenchlorid 6.8 g (27 % d. Th.) I l I f .  Schmp. (aus 
Wasser) 112- 115" (Lit. 20): 115- 116"). 

C13H2205 (258.3) Ber. CO-Aquiv.-Gew. 258.3 COOH-Aquiv.-Gew. 129.2 
Gef. CO-Aquiv.-Gew. 259 COOH-Aquiv.-Gew. 131 

19) J. WALKER und J. S. LUMSDEN, J. chem. SOC. [London] 79, 1195 [1901]. 
20) N. J. LEONARD und W. E. GOODE, J. Amer. chem. SOC. 72, 5404 [1950]. 
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21. Undecan-dicarbonsaure-(1.11) : Das aus I I I f  nach 2. erhaltene Rohprodukt fuhrt nach 
2 maligem Umkristallisieren aus konz. Salpetersaure zu 88 % d. Th. Undecan-dicarbon- 
saure-(l.l1) vom Schmp. 110-113" (Lit.19): 113"). 

C13H2404 (244.3) Gef. Aquiv.-Gew. 124 

22. 6.12-Dioxo-heptadecan-dicarbonsaure-(I.l7): 23.4 g (0.14 Mol) I I  und 14.3 g (0.14Mol) 
Triathylamin in 150 ccm Chloroform sowie 13.8 g (0.07 Mol) Pimelinsaure-diehlorid in 
50 ccm Chloroform werden entsprechend Versuch 1.  verarbeitet. 

Die rohe Ketosaure wird noch feucht in 150ccm Aceton gelost. Nach Aufkochen rnit 
Aktivkohle engt man auf 60 ccm ein. Beim Erkalten fallen 2.34 g, aus der weiter eingeengten 
Mutterlauge 0.23 g Kristalle aus. 2.57 g (10 % d. Th.) 6.12-Dioxo-heptadecan-diearbon- 
saure-(1.17). Schmp. nach 2maligem Umkristallisieren aus khan01 131.5-133". 

C19H3206 (356.5) Ber. CO-kpiv.-Gew. 178.3 COOH-&uiv.-Gew. 178.3 
Gef. CO-&uiv.-Gew. 178 COOH-Aquiv.-Gew. 179 

Aus den salzsauren, waBr. Mutterlaugen la& sich beim Einengen sehr wenig f l l f  isolieren. 

OSKAR GLEMSER, GERHARD RIECK und HELMUT LACKNER 

Verwendung von Eisenhydroxyd fiir die Chromatographie 
mit heillen Losungsmitteln 

Aus dem Anorganisch-Chemischen Institut der Universitat Gottingen 
(Eingegangen am 23. August 1958) 

Die gute Eignung yon Eisenhydroxyd fur die chromatographische Adsorption 
mit hei5en Losungsmitteln wird an Hand der Trennung des Gemisches 
Anthracen/Pyren beschrieben. Die Trennung dieser Kohlenwasserstoffe ist bei 
etwa 80" Saulentemperatur nahezu quantitativ; die eluierten Fraktionen sind 
zum groRten Teil spektralrein. Der Vorteil des Arbeitens bei hoherer Tempe- 
ratur gegeniiber Raumtemperatur ist augenfallig : Die Saule ist bei knapp halbem 
Zeitaufwand mit der Sfachen Menge Substanz belastbar, die Losungsmittelmen- 
gen zum Aufbringen der Substanz sind vie1 geringer, und die Trennung gelingt 

besser. 

R. MEIER und J. FLETSCHINGER~) haben kiirzlich an Aluminiumoxyd die Chromato- 
graphic rnit siedenden Losungsmitteln beschrieben, die besonders bei schwerloslichen 
Verbindungen, wie hoher anellierten Kohlenwasserstoffen Vorteile bietet. Neben der 
besseren Loslichkeit bei erhohter Temperatur ist es moglich, grol3ere Mengen Sub- 
stanz pro G r a m  Adsorptionsmittel aufzuarbeiten. Weiterhin wird die Trennung 
von Substanzgemischen beschleunigt und die Eluierwirkung des Losungsmittels ver- 
starkt. Auch ist bei hoheren Temperaturen gegebenenfalls mit einer Anderung der 

1) Angew. Chem. 68, 373 [1956]. 




