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n mde IT iederholt aus Methanol umkrystallisiert und in der Pistole unter ver- 
minderteni Druck bei etwa 35O getrocknet 
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60. Burckhardt Helferich und Rudolf Hiltmann: Die Spaltung 
von Cyclopentan-trans-diol-( 1.2) in optisch aktive Komponenten. 

‘411s (1 Cliem Laborat. d. Universitat Leipzig 
(Bingegangen am 16 Januar 1937.) 

In1 Zusammenhang mit anderen Arbeiten, die spater veroffentlicht 
werden sollen, haben wir Glucoside des Cyclopent  an-trans-diols-(1.2) (I) 
hergestellt. Dabei ergab sich die Moglichkeit, das trans-Diol in seine optisch 
aktiven Komponenten ZU zerlegen. 

Dall, dieses trans-Diol, nach einer der bekannten Methoden dargestellt, 
aus einer d- und einer Z-Verbindung besteht, also spaltbar ist, hat Hr. Chr. 
v a n  Loon in einer ausfiihrlichen Arbeit uber die Stereochemie von Cyclo- 
pentan-diolen-(1.2) durch cberfiihrung des Diols in ein Geinisch der Di- 
menthyl-urethane nachgewiesen l) . Eine Isolierung der optischen Antipoden 
ist damals nicht durchgefuhrt worden. 

Die Xoglichkeit, racemische Alkohole dmch rJberfiihrung in Glykoside, 
I: W. der d-Glucose, und Trennung der so entstandenen diastereomeren Ver- 
bindungen spalten zu konnen, ist von Neuberg2)  am optisch aktiven Amyl- 
alkoliol, am Menthol und am Borneo1 durchgefiihrt worden. 

I& racem . Cyclopentan-trans-diol- (1.2) (I) entspricht niit seinen zwei 
gleicliaertigen, gleichsinnig drehenden asymmetrischen Kohlenstoffatomen 
der d, I-m’einsaure, walirend das cis-Diol als Meso-Form nicht spaltbar ist. 

Zunachst wurde das Diol (im erheblichen UberschuB) mit Aceto-broni- 
glucose in ein Tetracetyl-mono-P,d-glucosid (11) iibergefiihrt. Aus den1 
d-, mie aus den1 I-Diol kann jedesmal nur ein Monoglucosid entstehen, da die 
heiden Hydroxyle der optisch aktiven trans-Diole auch sterisch gleichwertig 
sind. I-nser aus deni raceinischen Diol hergestelltes Tetracetyl-niono-P,d- 
glucosid (11) rnacht nach Schnielzpunkt und Drehung einen einheitlichen 
Eindruclr Nach der Entacetylierung konnte ein krystallisiertes trans-Diol- 
mono-d-glucosid (111) aber nur in mafiiger Ausbeute (37 yo) krystallisiert 
erhalten \I erden, walirend sonst die Entacetylierung acetylierter Glykoside 
in vie1 besserer Ausbeute zu den acetylfreien Glykosiden fiihrt Die mit 
Emulsiii durchgefiihrte Verseifung des freien Glucosids (111) ergab ein r e d i t  s - 
dr  eh e n d e s C y clo p e n t a n - d i o 1 (IX) . Grundsatzlich besteht die Moglich- 
keit, daB schon bei der ersten Keaktion mit der Aceto-brom-glucose das rpcht.5- 

Chr. r a n  Loon, Stereochemie der Cyclopentan- und cter Hydrinden-1 2-diole, 
Tksertat Delft 1919 2\ S c u l ~ e r g  u Mitarb, Fermentchemic 10,  504 ‘1029] 
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Diol so vie1 schneller als das links-Diol reagiert hatte, daB nur dab Derivat 
der rechts-Verbindung von uns isoliert worden war. Dagegen spricht zunachFt 
schon die oben erwahnte niedrige Ausbeute an krystallisiertem Glucosid nach 
der Entacetylierung. Durch die folgenden Reaktionen aber wird sicher aus- 
geschlossen, daf3 die krystallisierte Acetyl-Verbindung des trana-Diol-mono- 
glucosids schon einheitlicli voni rechts-Diol sich ableitet. Es mu13 in erheb- 
licher Nenge auch das Derivat des links-Diols darin vorhanden sein Wahr- 
scheinlich handelt es sich urn eine partiell raceniische Substanz. 

Wird namlich das krystallisierte reine Tetracetyl-xnono-/3,ti-glucosid de- 
truns-Diols (11) nochnials mit Aceto-broni-glucose zur Reaktioxi gebracht, so 
lassen sich aus den1 Reaktionsprodukt durcli geeignetes Umkr~-stallisieren 
zwei, nach Schmelzpunkt und Drehung verscliiedene Oktace ty l -b is -p  ,d- 
glucoside des  Cyclopentan-truns-diols-(l.Z) (IV u. V) isolieren, deren 
Drehungen a]: -39O und -16O betragen. Die Entacetylierung und - fer- 
mentative - Spaltung dieser beiden Bis-glucoside fiihrt dann schliel3litli 
zu den opt i sch  a k t i v e n  Cyclopentan-truns-diolen-(l.Z). Es wurdei: 
die Drehungen (der nicht isolierten Substanzen), [ajS -33.8O und + 33.S0, 
gemessen, wahrend die Spaltung des einen krystallisierten Xonoglucosid. 
(s. oben) t 34.0O ergab. 

Eine kleine Menge des rechts-Diols wurde isoliert (f 33.0°) ( I S )  

Beschreibung der Versuche. 
Das Cyclopentan-truns-dioL(l.2) wurde aus Cyclopenten3) iiber Cyclo- 

99-101 O ;  Schmp. 50-52O (nach Trocknen penten-oxyd4) darge~tel l t~) .  Sdp. 
iiber Phosphorpentoxyd). 

C y c 1 o p en  t a n  - trans - d i  o 1- (1.2) - t e t r a c e t y 1 - p , d-  g 1 uc o s i d (11) 
(Partiell racemisch?) 

In  130 g = etwa 13 Mol. geschmolzenes Cyclopentan-trum-diol-(1.2) 
werden 40 g Aceto-brom-glucose und 50 g trocknes S i lbe rca rbona t  
eingetragen. Bei kraftigeni Riihren unter AusschluB von Luftfeuclitigkeit 
entwickelt sich zunachst reichlich, dann langsamer CO,. Xach dem lib- 
klingen der Gas-Entwicklung wird noch etwa 8 Stdn. bei 50-55O weiter 
geriihrt, dann die erkaltete Masse mit 260 ccm heigem Wasser versetzt, die 
Losung von den Silbersalzen abgesaugt, der Riickstand mit heiWem Wasser 
ausgekocht und die vereinigten Filtrate nach Entfarben und Klaren mit 
Kohle 3-ma1 mit je 100 ccm Chloroform ausgeschiittelt. Der nach deni Ver- 
dampfen des Chloroforms (unter vermindertem Druck) zuriickbleibende Sirup 
geht bei langerem Erhitzen mit 11/2Z Wasser in Losung. Im Kiihlschrank 
fallen zunachst 0.35 g eines Oktacetyl-bis-glucosids (s. unten) als schwer 
loslich aus. Das klare Filtrat wird auf etwa 300ccm eingedampft (unter 
verminderteni Druck, Badtemperatur nicht iiber 30O). Dabei fallt der griif3ere 
Teil des Tetracetyl-mono-glucosids schon aus. Die Abscheidung wird im 
Kiihlschrank vervollstandigt. Ausbeute: 19.6 g gegen 50 % d Th 1)ieses 
Rohprodukt reduziert Fehlingsche Losung noch ziemlich stark Durch 
einmaliges Vmkrystallisieren ails moglichst wenig heiSem Waj-er und dann 

3, Pilipow, C. 1915 I, 1057. 
4, Derx ,  Rec. Tr:iv. chim. Pays-Ras41, 331 [1922]; N r a i i i i ,  Organ. S;!-ntticsm l? ,$f , .  
j) V e r k a d e  u.  JIitarb., -1. 467. 221 j19281. 
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mehrfach wiederholtes vorsichtiges Ausfallen aus der Losung in IEksigester 
mit 4 Raumteilen Petrolather (Sdp. 30-50O) wird eine Substanz von kon- 
stantem Schmelzpunkt und konstanter Drehung erhalten. Feine farblose , 
bitter schmeckende Nadeln, die Fehlingsche Msung erst nach saurer Hy- 
drolyse reduzieren, in Wasser etwas loslich sind und im iibrigen die 12s- 
lichkeit der Glucosid-acetate zeigen. Schmp. 133.5-134.5 (korr.). 

Fur Analyse und Drehung wurde 3 Stdn. bei 780/2 mm uber P,O, getrocknet. 
[a]:; = -0.29°x0.9877/0.0195 x 1.4713 = -10.00 (in Chloroform). 
3.459 mg Sbst.: 6.714 CO,, 1.934 mg H,O. 

C,,H,,O,, (432.2). Ber. C 52.74, H 6.53. Gef. C 52.9. €I 6.3. 

Cyclopentan-trans-diol-(l.Z)-oktacetyl-P, d-bis-glucosid (IY LI. 1-1 
(voni rechts- und voni links-Diol). 

26 g Tetracetyl-mono-glucosid (2 Mol.) (s. oben) werden n i t  12.5 g 
Aceto-brom-glucose (1 Mol.) in 125 ccm absol. alkoholfreiem Chloroforni 
nrit 12.5 g feingepulvertem, getrocknetem Chlorcalcium, 30 g Si lbe rca rbona t  
iind 6.25 g Jod  geschiittelt6). Nach dem Abklingen der C0,-Entwicklung 
wird auf der Maschine weiter geschiittelt, bis eine Probe der filtrierten Liisung 
kein Brom mehr enthalt. Die nach Zusatz von Kieselgur abgesaugte, klare 
Lbsung wird eingedampft (unter vermindertem Druck) , der Ruckstand mit 
etwa 200 ccni gewohnlichem Alkohol aufgenonimen und abgekuhlt. Es kry- 
stallisieren 9.5 g (41 yo d. Th.). Aus der Mutterlauge konnen 10 g des in1 
UberschuB angewandten Tetracetats wieder gewonnen werden. Die rohe 
Oktacetyl-Verbindung schmilzt auch nach mehrmaligem Umkrystallisieren 
aus Alkohol unscharf zwischen 168 und 205O. Die Drehung der verschiedeneu 
Proben ist nicht konstant. 

Die Spaltung gelingt verhaltnismaisig leicht durch fraktioniertes Uni- 
krystallisieren aus heiBem Methanol. 

Beim Abkiihlen auf 35O krystallisieren 5 g voni Schmp. 206-20S0 und. 
[a];: -17.1O ( P r a p a r a t  I). Beim Abkiihlen von 35 auf 17O krystallisiert 
1 g eines ziemlich unreinen Gemenges; unter 1 7 O  bis 4O werden 1.1 g vom 
Schmp. 176-MOO und der Drehung -31.5O erhalten ( P r a p a r a t  11). Durch 
Umkrystallisieren aus Alkohol laBt sich die Substanz I chemisch und optiscli 
rein in farblosen, geschmacklosen, feinen Nadeln vom Schmp. 206.5-207.5 
(korr.) gewinnen. Die Substanz ist sehr leicht loslich in Essigester, I\ceton, 
Benzol und Chloroform, schwerer in Methanol und khanol ,  so gut n' Tie i u -  
liislich in Wasser, Ather oder Petrolather. 

Fur Analyse und Drehung wurde bei 140n/2 mm iiber P,O, getrocknet. 
[a]: = -0.48O x 0.9431/0.0190 x 1.472 = -16.2O (in Chloroform). 
.3.473 ing Sbst.: 6.632 m g  CO,, 1.891 mg H,O. 

Substanz I1 wird durch haiufiges Umkrystallisieren aus Methanol gereinigt 

Fur Analyse und Drehung wurde bei 140°/2 mm iiber P,O, getrocknet. 
[a]: = -1.14"X 0.9721/0.0193 x 1.4720 = -390 (in Chloroform). 
4.992 mg Sbst.: 9.591 mg CO,, 2.690 mg H,O. 

Die Substanz ist loslicher als die hoher schmelzende Verbindung. Weitere> 

C33H,,0,0 (762.4). Rer. C 51.95, H 6.03. Gef. C 52.08, H 6.09. 

Schmp. 189-190° (korr.) nach Sintern bei etw-a 1800. 

C331146020 (762.36). Ber. C 51.95, H 6.08. Gef. C 52.4, H 6.03. 

1.imkrystallisieren hat auf Schnielzpunkt und Drehung keinen EinfluB mehr 

T Helfer ich  11. Mitarb,  H 63, 989 11030] 
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Cpclopentan-tran.s-diol-(1.2)-P,d-glucosid (111). 
4 g tler partiell raceniischen Tet race ty l -Verb indung I1 werden niit 

ivenig S a t r i u m m e t h y l a t  in Methanol durch 10 Min. langes Aufkochen 
en tace ty1ie1- t~)  und der nach Verdampfen des Methanols (unter ver- 
nrindertem Druck) zuriickbleibende Sirup in vie1 Essigester geltist. 3:s k r y  
stallisiert in einer ,ksbeute von 1.05 g (37% d. Th.) ein Cyclopentan-  
mnx-dio l -  (1.2) -mono-p ,d-glucosid aus, das sich, wie die Eernientative 
Spaltung (s. unten) ergibt, vom .rechts-Diol ableitet. 

Die rohe Substanz wird zur Reinigung in wenig absol. Alkohol gelost 
mid durch Zusatz von Essigester bis kurz vor der beginnenden Triihung 
nach den1 Animpfen zuni Auskrystallisieren gebracht . Die Abscheidung kann 
clurcb Zusatz weiteren Essigesters in der Kalte noch vervollstandigt 
xverden. Die glanzenden, biischelforniig vereinigten Nadeln sind in Wasser, 
Methanol und Alkohol leicht, in Essigester sehr schwer loslich. Die Substanz 
krystallisiert mit einem halben Mol. Essigester, der auch bei tagelangern 
Trocknen unter vermindertem Druck bei Zimmertemperatur nicht entweicht. 
Sie schnieckt zunachst sii8, dann brennend. Schnip. 102---104° (korr.) 
rmt. Zers. 

~z]:; == ---0.24"x 0.7228/0.0145 x 1.006 = -11.9" (in Wasser). 
4.721 ing Sbst.: 8.784 mg CO,, 3.250 nig H,O. 

CIIH,,,O, + l I 2  C€I,.CO,.C,H, (308.20). Ber. C 50.62, €I 7.84. 
Gef. ,, 50.74, ,, 7.75. 

50.3 rng Sbst.: 'I'rockenverlust (100". 2 nim, P,O,) 7.3 tng, her. 14.3;4, gef. 14..5','<> 
liir Essigester. -- 3.958 mg Sbst. (essigesterfrei) : 7.221 mg CO,, 2.649 nig H,O. 

rechts - C y clop en  t an- trans- diol-  (1.2) - bis- ,d- glu c o s i  d (VII). 

C,,H,,O, (264.16). Ber. C 49.97, H 7.63. Gef. C 49.76, H 7.49. 

1 g des hochschmelzenden 0 k t a c e t a t s (V) wurde mit wenig N a t r i u m - 
m e t h y l a t  in heiflem Nethanol e n t a ~ e t y l i e r t ~ ) .  Die ersten Krystalle 
wirden aus einer Methanol-Essigester-Losung nach niehrnionatigem Auf- 
ihewahren bei Zimmertemperatur erhalten. Das Animpfen und Auskrystalli- 
qieren der zunachst amorphen Substanz aus absol. alkohol. Losung machte 
dann keine Schwierigkeiten mehr. Ausbeute 0.4 g (71"/, d. Th.). Zur Rei- 
nigung wurde in wenig Wasser gelost, mit der 10-fachen Menge absol. Al- 
kohol versetzt und angeinipft. Die Krystallisation wurde durch Binstellen 
in heil3es Wasser zunachst beschleunigt und schlieWlich bei etwa O o  zu Ende 
gefiihrt. Feine, mikroskopische Nadelchen, die in Wasser leicht, in den 
ebrauchlichen organischen I,osungsniitteln schwer bis unloslich sind und 

4 1 3  schmecken. Schnip. 200.5-201.5° (korr.). 
Ziir Xnalyse und Drehung wurde bei 10O0/2 nim iiber P,O, getrocknet. 
[zl; = -0.6Oox 0.9639!0.0194 x 1.006 = --29.8" (in Wasser). 
3 627 mg Sbst.: 6.390 CO,, 2.292 H,O. 

C,,H,,C),, (426.23). Ber. C 47.86, I3 7.09. Gef. C 48.05, 1% 7.07. 

lit& - C y cl  op en t a n - trans - di  o 1- (1.2) - b i s - p , d-  g 111 c o si d (VI) . 
0.4 g der niedrig-schnielzenden Oktacetyl-Verbindung IV wurden 

. b i - i e  oben en  t a ce t yl i  e r t. Urn mit der geringen Menge Material auszukommen, 
wurde ohne weitere Krystallisationsversuche die Substanz aus absol. Alkohol 
durch Eintropfen in Ather als amorphe, pulvrige Masse gefallt. Nach 3- 
rmaliger Wiederholung des Umfallens konnten an im Exsiccator rasch ge- 



trockneter Siibstanz 0 2 g ( W ) ( ) , ,  d 'I'h ) t l e G  aniorphen Ri+glucositli erhalten 
\I rrden 

/,ur 1 iicliiiiig uri(1 znr Xiial? i e  nurcle 1JL1 100" 2 nini ulwr Jt"0, gt truchtirt Ein ge 
lizprhalt hell \ich niclit ljeseitigen untl n urtle be1 der An,ilyst~ 111 lierl~nunl: gvsttllt 
= 1 14" x 0 6506 '0 0131 x 1 006 -- -56 3" ( i n  \$ assrr) 

t 711 niK Sbst S 3.51 CO,, '2 912 H,O, 0 O X 3  (:luhruckitantl i S ~ t r i u t n ~ ~ l / r  ) 
C,,H,,O,, (426 2 3 ) .  l lrr  C 47 NI IZ 7 09 Gef C .I\ 0 3 ,  I! 7 0 4  

mi 

lznhx- u n d wchts- C y cl o p en t a n- ira fits - d i  o 1 - (1 2 )  (VIIJ  11, I X) 
Zur Hestininiung der  Drehung  der beiden optisch-aktivrn Diole 

\\urtien kleine Xengen der heiden Bis-glucoside iind des Monoglucosids 
init S ii 13 ni a n  de 1- E muls  i n gespatten ; 5.0 (Acetatpuffer) , Spalt - 
teinperatnr 30.00. Die Ronzentration wurde so gewalilt, daB die unten in 
der Tabelle angegebene Stbstratrnenge (2) in 2 ccni Acetatpuffer gelost untl 
mit 1 ccni Ferment-Lbsung versetzt c i  urde Angewandt wurden Kohferment- 
Losung a (etwa 0 6-proz., P-Glucosidase-Wert 1 0) und Reinferment-1,tisung h 
(etwa 1 2-proz , p-Glucosidase-Wert 11 8). Die Prohen wurden bis zur Kon- 
stanz der Drehung aufbew ahrt. Bei vollstandiger Spaltung entspricht die 
dann vorhandene Menge Glucose (0.0280 g )  einer Rnddrehung von - 0.49O 
Die Differenz dieser Drehung von der mirklich heohachteten ent spricht 
jen eils der Drehung des entstandenen freien Diols. 

Bei den1 Monoglucosid, das sehr rascli gespalten u i i d ,  liar die End- 
drehung schon nach einigen Stunden erreicht (mit Kohferrtient). Rei den 
beiden Bis-glucosiden wttrde einen Tag (Reinferment) bzn  8 Tage (Roh- 
ferment) gespalten. 

1 I 2  I 3  I 4  I 5  I 6  

( -t j-C?-rlopeiitan-tr.un,s-diol- 
3,d-glucosid . . . . . . . . . . . . 

( -1.- ) -Cyclopentan-tmizs-diol- 
f3,d-bis-glucosid . . . . . . . . . 

i --) -Cyclopentan -trans-diol- 
? ,d-his-glucosid . . . . . . . . . 

0 0482 

0.0333 
k 
0.0333 

h 

Iiei dieseii \$ trteri 1st die Phgendreliunq des l)ernieiite\ bereits bernrksichtigt 
.An. iiicbeii drei Ver5uchen crgillt iich a15 I~ r~~hu i iq  t l c  r l ~ e i d ~ n  cq)ti\c li-:jkti\ en 

I holt , i crni Spaltuiigsgemisch) 
I%]: = -0 18Ox3 0 / 0  0159 -34.0" (in U'asser) 
1 r,' - -0  0 9 0 ~  3 010 0080 - 4 33 80 (in Wasser) 
ctj; - - 0  090x3 o jo  0080 ~ 33 80 (in Wasser) 

1.oliert wurde in kleiner Blenge das rechts Diol aus 1 g ( ) C! clopentan 
/,,ci,r,*.-diol-(1,2)-P, d-bis-glucosid, ebenfalls nach Spaltung mit Keinferment 
I )nrch 8-tagiges Extrahieren der Spaltflussigkeit niit Ather, Vexdampfen des 
-ither,i, Aufnehmen des Kiickstandes mit Aceton, Klarnng der Lbsung mit 
Kieqelgur und Kohle, Verdampfen des Acetons und Destillation im Mikro- 
kolbchen i-curde das rechts-Diol als krystalline, itark hvgroskopische Suhstanz 
erhalten Schnip 50 -52O 

= 0 6 S U ,  1 0391 0 0204 x 1 00 33  05" (111 \I ,15scri 


