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328. Hans A. Weidlich und Margot Meyer-Delius: Uber die
Darstellung von substituierten Cyclopentanonen (II. Mitteil.) *).

[Aus d. Chem. Institut d. Universitit Heidelberg.!
(Eingegangen am 12. Oktober 1939.)

Fine sehr groBe Zahl von synthetischen Arbeiten der letzten Zeit be-
schiftigt sich mit Versuchen zum Aufbau des Equilenins. Dieser vor
allem aus Stutenharn isolierte Vertreter der Follikelhormongruppe besitzt
in den ersten zwei Ringen des Sterinskeletts ein Naphthalinringsystem und
nur zwei asymmetrische Kohlenstoffatome zwischen dem 3. und 4. Ring.
(Das Ostradiol besitzt dagegen fiinf, das Cholestanol neun asymmetrische
Kohlenstoffatome.) Das Equilenin ist deshalb das einfachste natiiiliche
Steroid, weshalb es verstindlich ist, daf Versuche zur Totalsynthese gerade
bei dieser Substanz so zahlreich einsetzten.

Vor kurzem gelang Bachmann?!) die Durchfithrung einer Synthese,
die {iber zahlreiche Zwischenstufen zu einem Racemat fiihrte, durch dessen
Spaltung FEquilenin erhalten wurde. Finen Nor-equilenin-methylither,
bei dem die angulire Methylgruppe noch fehlt, baute Robinson? auf.
Weitere Versuche von Chuang?® und Haberland?) fithrten bisher noch
nicht zum Ziel.
~ Auch wir sind seit langem mit der Synthese des Equilenins beschiftigt.
Die einzelnen Stufen unseres Verfahrens sind folgende: Methyl-nerolyl-keton I
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*) 1. Mitteil. B. 72, 1590 [1939]. Y) Journ. Amer. chem. Soc. 61, 974 11939].
2) Journ. chem. Soc. London 1938, 1390, 1994.
3) B. 72, 949 [1939]. 4 B. 72, 1215 [1939].
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1942 Weidlich, Meyer-Delius: Uber die Darstellung [Jahrg. 72

wird in das Dibromid II verwandelt und dieses mit der Natriumverbindung
des Propionyl-essigesters umgesetzt zum Diketo-ester III. Behandlung mit
Alkali in der Hitze fiihrt analog den in der letzten Arbeit beschriebenen
Umsetzungen (a. a. O.) zum Bromnerolyl-methyl-cyclopentenon IV, das
bei der Hydrierung unter gleichzeitiger Entbromung die beiden stereoisomeren
Cyclopentarione V liefert. Uber das Bromid VI und dessen Umsetzung mit
Natrium-malonester, Verseifung und Decarboxylierung entsteht die Saure VII.
Die weiteren Stufen der Synthese bestehen in der Cyclisierung zum Diketon VIII
und dessen partieller Hydrierung und Verseifuing zum Equilenin (IX) bzw.
seinen Stereoisomeren.

Im folgenden berichten wir iiber die Bereitung der beiden isomeren
Cyclopentanone V und die dabei gemachten Frfahrungen.

Die Darstellung des als Ausgangsmaterial dienenden Nerolyl-methyl-
ketons I wurde von Haworth und Sheldrick?) beschrieben. Versuche,
durch Umsetzung mit einem Mol. Brom die w-Monobromverbindung daraus
zu erhalten, schlugen fehl. Es entstanden dabei Gemische, aus denen der
gesuchte Stoff nicht isoliert werden konnte. Auch bei Umsetzung mit zwei
Mol. Brom zum Dibromid II wurden zunichst Gemische erhalten. Aus den
verschiedenen Ansitzen wurden die folgenden Substanzen rein dargestellt
und charakterisiert, die einen FEinblick in den Ablauf der Bromierungsreaktion
gewihren. Als erstes Umsetzungsprodukt entsteht das Monobromid X mit
aromatisch gebundenem Brom, Schmp. 126—127°; bei weiterer Einwirkung
von Brom bilden sich daraus die beiden Dibromide II, Schmp. 132—135°,
und XTI, Schmp. 1431469, von denen das erste ein Brom in der Seitenkette,
das zweite beide Bromatome am aromatischen Ring gebunden enthilt. Endlich
entsteht noch das Tribromid XII, Schmp. 164—165° das zwei Bromatome
in der Seitenkette trigt.

/\/\/CO CH, Br\//\\/\‘/CO CH; //\\/\‘ LO.CH.BrZ
| |
CH,.0” \/ \/ CH,.0” \‘ \/ CH,.0” \/ Y
Br Br Br
X1 XII.

Der Beweis fiir die Stellung des Broms im aromatischen Ring bzw. in
der Seitenkette wurde durch Umsetzung mit Pyridin nach der Vorschrift
von Krdhnke®) gefithrt. Waihrend das aromatisch gebundene Brom in
X und XTI keine Reaktion dabei zeigte, lieferte das Dibromid II die Pyridinium-
verbindung XIII, Schmp. 243° (Zers.).

/\/\/CO CH,;.N ;/ Ai\\
B?V'/
cH,.0” \/ \/
Br
XITT.

Das Tribromid XII endlich ergab unter energischen Bedingungen Methylen-
bispyridiniumbromid?), wodurch seine Formel feststand.

®) Journ. chem. Soc. Loondon 1934, 865.
§) B. 66, 604 (1933].  7) F. Krohnke, B.66, 1391 [19331.
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Bei Einhaltung einer besonderen Arbeitsweise konnte das Dibromid (II)
in guter Ausbeute dargestellt werden, so dall wir es zur Fortfithrung unserer
Synthese beniitzten. Die Umsetzung erfolgte dabei in 2 Stufen. Zunichst
wurde in Tetrachlorkohlenstofflosung beim Versetzen des Ketons mit etwas
mehr als zwei Mol. Brom ein unlésliches Additionsprodukt erhalten, das
abgetrennt und unter Zusatz von Bicarbonat in Chloroform in das Dibromid II
iibergefithrt wurde.

In der gleichen Weise, wie es bei den entsprechenden Phenyl- und Naph-
thylverbindungen in unserer letzten Mitteilung (a. a. O.) beschrieben wurde,
stellten wir durch Umsetzung mit Propionyl-essigester und Natrium den
Ester II1, Schmp. 100—1019, und daraus durch Erhitzen mit Alkali das Cyclo-
pentenon (IV), Schmp. 175-—177°, dar. Im Gegensatz zu fritheren Erfahrungen
war es dabei notig, statt weniger Minuten bei der Cyclisierung die Reaktion
durch 1-stdg. Kochen zu bewirken.

Bei den Versuchen, die geeignetsten Bedingungen hierfiir aufzufinden, wurde eine
Anzahl Nebenprodukte isoliert und untersucht. So wurde bei der Aufarbeitung des
Umsetzungsproduktes von Dibromid II mit Propionyl-essigester ein in Ather unldslicher
Stoff vom Schmp. 208—210° erhalten. Seine Konstitution wurde nicht ermittelt; die
Analyse weist auf Cy,H,,0,Br, oder C,H;30,Br, hin; die letztere Formel wiirde dem
Zusammentreten von drei Dibromid-Resten auf einen Propionylessigester entsprechen.

Beim Umkrystallisieren des Esters III fiel eine Fraktion an, die den Ester XIV,
Schmp. 187—188°, darstellte. Es haben sich hier also zwei Dibromid-Reste mit einem
Estermolekiil verbunden:
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Bei der Destillation eines Ansatzes zur Cyclisierung zum ungesittigten Keton IV
trat in geringer Menge das Carbinol XV, Schmp. 150—151° auf; bei einem anderen
Amnsatz entstand bei der Destillation aus unverdndertem Ketoester III der Furancarbon-
sidureester XVI (R = CH;), Schmp. 108—110° der bei der Verseifung die dazugehorige
Sdure (XVI, R = H), Schmp. 249°, ergab.
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Bei Einbaltung der im Versuchsteil gegebenen Vorschriften tritt die Bil-
dung aller beschriebenen Nebenprodukte vollig zuriick.

Die Hydrierung ergibt je nach den angewandten Bedingungen verschie-
dene Resultate. Mit Palladium auf Calciumcarbonat in Alkohol unter Zusatz
von wenig Atzkali wird nur das Brom eliminiert unter Bildung des ungesittigten
Ketons XVII, Schmp. 113—116°; dieses geht bei der weiteren Hydrierung
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1944 Weidlich, Meyer-Delius: Uber die Darstellung  [Jahrg. 72

mit Palladiumoxyd in alkohol. Losung in ein Gemisch des cis- und trans-
Ketons V iiber; bei Zusatz von Alkali entsteht jedoch ausschlieBlich die
trans-Form, Schmp. 81—-83°.
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Um die Abspaltung des Broms und die Absattigung der Doppelbindung
in einer Stufe zu erreichen, wurde das Bromid IV in Alkohol unter Zusatz
von Essigester in Losung gebracht und mit Palladiumoxyd hydriert. Die
Losung wird dabei durch entstehenden Bromwasserstoff und Eisessig sauer.
Die Aufarbeitung ergibt neben dem c¢is-Keton V, Schmp. 119—121°, das
cis-Cyclopentan XVIII, Schmp. 70°, jedoch kein #rans-Keton.

Bei keinem Versuch trat ein Carbinol auf; wenn die Ketogruppe ange-
griffen wurde, so ging sie gleich in die Methylengruppe iiber, und zwar stets
unter Ausbildung der cis-Form. Das trans-Cyclopentan XVIII, Schmp.
52—54°, das bei keiner katalytischen Hydrierung erhalten wurde, konnte
durch Clemmensen-Reduktion des trans-Ketons erhalten und durch sein
Pikrat, Schmp. 112°, charakterisiert werden.

Uber die Griinde, die zur Zuordnung der Hydrierungsprodukte zur cis-
bzw. trans-Reihe fithrten, werden wir in der nichsten Mitteilung berichten.
Sie geschah durch die Uberfithrung des analog gebauten 1.2-Diphenyl-cyclo-
penten-(1)-ons-(3) in die beziiglich ihrer sterischen Anordnung gesicherten
Diphenyl-cyclopentane?).

Diese Arbeit wurde durchgefithrt mit der Unterstiitzung der Deutschen
Forschungsgemeinschaft und der Schering A.-G., denen wir zu groflem
Dank verpflichtet sind.

Beschreibung der Versuche.

5-Brom-6-methoxy-2-bromacetyl-naphthalin (II).

20 g 6-Methoxy-2-acetyl-naphthalin werden in 500 ccm Tetrachlor-
kohlenstoff gelést und mit einer Eis-Kochsalzmischung gekiihlt. Aus einem
Tropftrichter werden 40 g Brom in 50 ccm Tetrachlorkohlenstoff unter gutem
Umschiitteln im Laufe 1 Stde. zugetropft. Die quantitativ ausfallende, orange-

%) H. A, Weidlich, B. 71, 1601 [1938].
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farbene Bromadditionsverbindung wird méglichst rasch abgesaugt und in
200 ccm Chloroform geldst, wobei 20 g Natriumbicarbonat zugesetzt werden,
um den jetzt auftretenden Bromwasserstoff abzufangen. Hat sich alles
gelost und ist die CO,-Entwicklung beendet, so werden die anorganischen
Salze abfiltriert und die Chloroformlésung eingedampft, wobei die Brom-
verbindung auskrystallisiert.  5-Brom-6-methoxy-2-bromacetyl-naphthalin
krystallisiert aus Chloroform/Petrolither (60-—80° in farblosen Nadeln vom
Schmp. 132—135°.
8.714 mg Sbst.: 13.97 mg CO,, 2.16 mg H,0.
C,,H100,Br,. Ber. C 4359, H 2.82. Gef. C 43.73, H 2.77.

Durch Umsetzung mit Pyridin in alkohol. Ldsung wurde die Pyridinium-
verbindung (XIII) erhalten, die in schwach gelblichen Nidelchen vom
Zersetzungspunkt 243° krystallisierte.

8.365 mg Sbst.: 15.19 mg CO,, 2.61 mg H,O.

CgH,;O,NBr,. Ber. C 4944, H 3.46. Gef. C 49.53, H 3.49.

Da bei der Anwendung der theoretischen Menge Brom die Tetrachlor-
kohlenstoffmutterlauge immer noch unverbrauchtes Brom enthielt, wurde
dieses quantitativ bestimmt.

Eine lingere Einwirkungsdauer des Broms war wegen der allméhlich
einsetzenden Bromwasserstoff-Entwicklung, wodurch ein Teil des Athers
gespalten wird, nicht ratsam. So wurden Versuche mit steigendem Brom-
iberschu3 ausgefiihrt.

Shst. in g Brom in g unverbrauchtes Brom Dibromid %,
5 8 (Theorie) 1.14 70
5 9 1.70 82.5
5 10 21 97.5
5 10 2.16 96

Diese Versuche zeigen, daB man einen Uberschuff von 25%, an Brom
anwenden muB}, um das Methyl-nerolyl-keton quantitativ in das Dibromid
tiberzufithren.

Bei Bromierungen in Chloroform, in welchem keine Bromadditions-
verbindung ausfillt, sondern durch Halochromie dunkelgriine Ldsungen
zustande kommen, wurden aus dem Reaktionsprodukt folgende Substanzen
isoliert:

5-Brom-6-methoxy-2-acetyl-naphthalin (X).

Aus Aceton/Petrolither sechseckige Platten vom Schmp. 126—1279.
8.517 mg Shst.: 17.45 mg CO,, 3.05 mg H,0.
C.H,;0,Br. Ber. C 5501, H 3.98. Gef. C 55.88, H 4.01.
15.21 mg Shst.: 10.24 mg AgBr.
Ber. Br 28.64. Gef. Br 28.65.
0.668 mg Sbst.: 10.582 mg Campher. At:8.7. K 39.62.
Ber. Mol.-Gew. 279. Gef. Mol.-Gew. 287.

5.7-Dibrom-6-methoxy-2-acetyl-naphthalin (XI).
Aus Alkohol derbe Rhomben vom Schmp. 143—146°,

11.96 mg Sbst.: 19.12 mg CO,, 3.03 mg H,O.
Cy3HpO,Br,.  Ber. C 43.59, H 2.82. Gef. C 43.60, H 2.83.
22.71 mg Sbst.: 23.86 mg AgBr. Ber. Br 44.65. Gef. Br 44.71.
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Um die Stellung der beiden Bromatome zu kliren, wurde versucht, in
alkohol. Losung mit Pyridin aus XI eine Pyridinverbindung zu erhalten,
oder durch lingeres Erhitzen in reinem Pyridin das Methylenbispyridinium-
bromid, welches fiir Dibromketone charakteristisch ist. HEs wurde jedoch
in beiden Fillen nur Ausgangssubstanz (XI) zurfickerhalten. Die beiden
Bromatome miissen somit aromatisch gebunden sein.

5-Brom-6-methoxy-2-dibromacetyl-naphthalin (XII).

Aus Chloroform/Petrolither blaBgriinliche, derbe Nadeln vom Schmp.
164—165°.

8.260 mg Sbst.: 10.90 mg CO,, 1.59 mg I,0.

C3H,0,Br,. Ber. C 35.71, H 2.08. Gei. C 3599, H 2.15.

Beim Kochen mit Pyridin in alkohol. Iosung wurde keine Umsetzung
erzielt, dagegen bildete sich bei lingerem Erhitzen in Pyridin das Methylen-
bispyridiniumbromid vom Schmp. 255-—258%. 2 Bromatome sind also ali-
phatisch, eines aromatisch gebunden.

a-Propionyl-f-[5-brom-6-methoxy-naphthoyl-(2)j-propion-
sduredthylester (III).

Zu 1.3 g fein verteiltem Natrium unter 200 ccm absol. Ather 148t man
langsam 8 g Propionylessigester in 50 ccm absol. Ather zutropfen. Es wird
auf dem Wasserbad erwarmt, bis sich alles Natrinm umgesetzt hat. Zu
der abgekiihlten Natriumverbindung werden 20 g Dibromid II hinzugefiigt
und mehrere Stdn. erhitzt. Nach beendigter Umsetzung wird die Atherlésung
mit Wasser versetzt, gewaschen, mit Natriumsulfat getrocknet, und der
Ather abdestilliert. Der Riickstand krystallisiert durch. Der Ester IIT ist
schwerléslich in Ather. Aus Alkohol umkrystallisiert schmilzt er in Plittchen
vom Schmp. 100—101°,

9.621 mg Sbst.: 20.12 mg CO,, 4.33 mg H,0. —- 23.16 mg Sbst.: 10.31 mg AgBr.
CyoH,O;Br. Ber. C 56.99, H 5.03, Br 18.97. Gef. C 57.04, H 5.04, Br 18.94.

Beim Umkrystallisieren des Esters III wurde bei einem Ansatz eine
Substanz isoliert, die, aus Chloroform/Petrolither umkrystallisiert, bei
187—188° schmilzt. Die Analyse zeigte, dal der «-Propionyl-f,8'-bis{5-
brom-6-methoxynaphthoyl-(2)j-isobuttersduredthylester vor-
lag (XIV).

7.590 mg Shst.: 15.74 mg CO,, 2.91 mg H,0. - 24.26 mg Sbst.: 13.05 mg AgBr.

0.249 mg Sbst.: 3.831 mg Campher. At:3.7°. K 39.62.

CyeHyoO.Br,.  Ber. C 56.72, I 4.34, Br 22.89, Mol.-Gew. 698.1.
Gef. ,, 56.56, ,, 4.29, ,, 22.90, . 596.

Bei der Aufarbeitung des Esters IIT findet sich jedes Mal in ganz geringer
Menge eine in Ather und Aceton unlosliche Substanz der Formel CygH,,O0Br,
oder C;;H,,0,Br1,, die, aus Chloroform/Alkohol umkrystallisiert, bei 208—210°
schmilzt.

7.097, 5.172 mg Sbst.: 14, 57, 10.615 mg CO,, 2.45, 1.760 mg H,0. — 30.03 mg Shst.:
17.40 mg AgBr. -— 6.166 g Sbst.: 8.27 cem n/;40-NayS,05. — 0.741 mg Shst.: 8.467 mg
Campher. At:3.30. X 39.62.

CesHeOyBr,. Ber. C 56.62, H 4.03, Br 24.58, 3 OCH, -~ 1 OC,H; 14.16, Mol.-Gew. 975.0.
CusHyrOuBr,. Ber. C 56.19, H 3.88, Br24.94, 3 OCH, + 1 OC,H, 14.37, Mol.-Gew. 961.0.
Gef. C 5599, 55.97, H 3.86, 3.81, Br 24.66, 3 OCH, + 1 OC,H, 15.44, Mol.-Gew. 1051.
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1-Methyl-2-[5-brom-6-methoxy-naphthyl-(2)]-cyclopenten-
(1)-on-(5) (IV).

In einem 1.5 I Langhalskolben werden 10 g Ester IIT mit 1 7 2%, wiBr.
Natronlauge auf dem Wasserbad 2 Stdn. auf 60° erwirmt und anschlieend
1 Stde. iiber freier Flamme zum Sieden erhitzt. Nach dem Erkalten wird
abfiltriert und die Mutterlauge angesduert. Der Siureniederschlag wird mit
Soda behandelt und der Neutralteil mit dem ersten Niederschlag vereinigt
und getrocknet. Man 16st in Aceton, filtriert und engt die Losung zur Trockne
ein. Der Riickstand krystallisiert durch. Das Keton IV ist in allen Lésungs-
mitteln schwer 16slich. Aus Essigester krystallisiert es in leicht gelblich
gefirbten Plattchen vom Schmp. 175——177°.

6.903 mg Sbst.: 15.59 mg CO,, 2.80 mg H,O.

C,7H,s0,Br.  Ber. C 61.63, H 4.56. Cef. C 61.60, H 4.54.

25.18 mg Shst.: 14.28 mg AgBr. Ber. Br 24.14. Gef. Br 24.14.

Bei einem Ansatz wurde in geringer Ausbeute das Carbinol XV gefafit
vom Schmp. 150—151°%, das aus Alkohol in diinnen Pliattchen krystallisiert.

9.790 mg Sbst.: 20.97 mg CO,, 4.35 mg H,0.

CH,0,Br. Ber. C 58.45, H 4.90. Gef. C 58.42, H 4.97.

15.87 mg Sbst.: 853 mg AgBr. Ber. Br 22.89. Gef. Br 22.87.

Enthilt das Cyclisierungsrohprodukt durch zu kurze Alkalibehandlung
noch unverinderten Ester (III), so bildet sich bei der Destillation aus diesem
der Furancarbonsdureester XVI. FEr krystallisiert aus Alkohol in langen,
verfilzten Nadeln vom Schmp. 108—110°,

7.002 mg Sbst.: 15.20 mg CO,, 2.96 mg H,0.

CyoH,,0,Br. Ber. C 59.54, H 4.76. Gef. C 59.21, H 4.73.

Der Furancarbonsiureester XVI wurde verseift und die Sdure vom
Schmp. 2490 in langen Nadeln aus Aceton/Alkohol erhalten.

7.140 mg Sbst.: 15.06 mg CO,, 2.67 mg H,O.

CysH,;0,Br. Ber. C 57.60, H 4.03. Gef. C 57.53, H 4.18.

Hydrierung des Bromnerolyl-methyl-cyclopentenons IV
{I-Methyl-2-[{5-brom-6-methoxy-naphthyl-(2)]-cyclopenten-
(1)-ons-(5)9).

A. Mit Palladiumoxyd auf Calciumcarbonat.

2 g Bromid IV in 200 ccm Alkohol nehmen mit PAO auf CaCO,%) als
Katalysator unter Zusatz von 0.5 g Atzkali in wenigen Min. 1 Mol H, auf,
wonach die Hydrierung praktisch zum Stillstand kommt. Die Lésung, die
eine starke blaue Fluorescenz zeigt, wird abfiltriert, mit Fisessig neutralisiert
und eingedampft. Dann wird mit Essigester und Wasser aufgenommen,
die Essigesterlosung mit Wasser gewaschen und mit Natriumsulfat getrocknet.
Nach dem Verdampfen des Losungsmittels krystallisiert der Riickstand durch.
1-Methyl-2-[6-methoxy-naphthyl-(2)]-cyclopenten-(1)-on-(5)
(XVII) krystallisiert aus Methanol oder Aceton/Petrolither in Nadeln oder
sechseckigen Platten vom Schmp. 113——116°.

7.002 mg Sbst.: 20.78 mg CO,, 4.02 mg H,O.

CyH; 0, Ber. C 80.92, H 6.39. Gef. C 80.94, H 6.42.

%) Samtliche Hydrierungen wurden bei 35° ausgefiihrt.
10y M. Busch u. H. Stéve, B. 49, 1063 [1916].
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Das Semicarbazon fiarbt sich am ILicht intensiv gelb und ist so schwer
16slich, daB es nicht umkrystallisiert werden konnte, Schmp. 269° (Zers.).

7.557 mg Sbst.: 19.27 mg CO,, 4.27 mg H,O.

CgH,gO0,N,. Ber. C 69.86, H 6.21. Gef. C 69.55, H 6.32.

Bei Aufnahme von mehr als 1 Mol. H, 148t sich neben dem ungesittigten
Keton XVII das trans-Nerolyl-methyl-cyclopentanon V (1-Methyl-2-16-
methoxy-naphthyl-(2)]-cyclopentanon-(5)) isolieren. Es krystallisiert aus
Methanol in langen derben Nadeln vom Schmp. 81—83°.

5.580 mg Shst.: 16.43 mg CO,, 3.58 mg H,0.

C,;Hys0,. Ber. C 80.28, H 7.12. Gef. C 80.31, H 7.18.

Das Semicarbazon schmilzt bei 236—237° (Zers.).

5.130 mg Sbst.: 13.050 mg CO,, 3.140 mg H,O.
C,eH,,0,N;. Ber. C 69.41, H 6.81. Gef. C 69.38, H 6.85.

B. Mit Palladiumoxyd.

2 g Bromid IV wurden in 200 ccm Alkohol und wegen seiner Schwer-
l6slichkeit mit einem Zusatz von 70 ccm Essigester gelost und mit PAdOM)
als Katalysator hydriert. Nach der Aufnahme von 2 Mol H, wurde abge-
brochen. Die durch Bromwasserstoff und Essigsdure entstandene saure
Losung wurde mit Bicarbonat neutralisiert und in gleicher Weise aufge-
arbeitet. Dabei wurde neben wenig Ausgangsmaterial das cis-Nerolyl-methyl-
cyclo-pentanon V zu etwa 2/, der Ausbeute und cis-Nerolyl-methyl-cyclo-
pentan XVIII zu etwa 1/, der Ausheute erhalten. Das cis-Keton V krystallisiert
aus Aceton/Methanol in Rhomben vom Schmp. 119—121°,

7.117 mg S$bst.: 20.96 mg CO,, 4.57 mg H,O.

C;H30,. Ber. C 80.28, H 7.12. Gef. C 80.32, H 7.18.

Sein Semicarbazon schmilzt bei 2392400 (Zers.).

4.668 mg Sbst.: 11.825 mg CO,, 2.880 mg H,O.

C1sH,0,N;. Ber. € 6941, H 6.81. Gef. C 69.09, H 6.90.

Das cis-Cyclopentan XVIII wird aus Methanol in kleinen Néadelchen
vom Schmp. 70° erhalten.

6.588 mg Sbst.: 20.50 mg CO,, 4.97 mg H,O.

Ci:Hy0O. Ber. C 8493, H 8.41. Gef. C 84.87, H 8.44.

Es wurde ein Pikrat hergestellt, welches in langen, roten Nadeln vom
Schmp. 89° krystallisiert.

5.867 mg Sbst.: 0.469 cem N, (22° 757 mm Druck).

Co3H,305N,. Ber. N 895, Gef. N 9.21.

Hydrierung des Nerolyl-methyl-cyclopentenons XVII
(1-Methyl-2-[6-methoxy-naphthyl-(2)}-cyclopenten-(1)-ons-(5)).
A. Mit Palladiumoxyd in Alkohol
2 g Keton XVII in 100 ccm Alkohol nehmen in 1Y/, Stdn. 1 Mol H, auf
mit PdO als Katalysator. Die Losung wird abfiltriert, eingedampft und der
Riickstand umkrystallisiert. Dabei wurden etwa gleiche Mengen an ¢is- und

trans - Nerolyl-methyl-cyclopentanon V (1-Methyl-2-[6-methoxy-naphthyl-
(2)]-cyclopentanon-(5)} isoliert.

1) D. Starr u. M. Hixon, Org. Syntheses 16, 77 [1936".
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B. Mit Palladiumoxyd in Alkohol mit Alkalizusatz.

2 g Keton XVII in 100 ccm Alkohol unter Zusatz von 0.2 g Atzkali nehmen
in 5 Stdn. 1 Mol H, auf mit PdO als Katalysator, worauf die Hydrierung
zum Stillstand kommt. Die Lésung wird abfiltriert, mit Fisessig neutralisiert
and in gleicher Weise aufgearbeitet. Es wurde als einziges Hydrierungs-
produkt quantitativ das trans-Nerolyl-methyl-cyclopentanon V, Schmp.
81—83%, gefalit.

trans-Nerolyl-methyl-cyclopentan XVIII (1-Methyl-2-{6-
methoxy-naphthyl-(2}]-cyclopentan).

0.25 g trans-Keton V wurden nach Clemmensen reduziert durch 23-stdg.
Kochen mit Salzsiure 1:1 und amalgamiertem Zink unter Zusatz von wenigen
cem Toluol. Das Reaktionsprodukt wurde bei 1100 und 0.2 mm Druck destilliert
und aus Methanol in groBen, flachen Platten vom Schmp. 52—54° erhalten.

4.565 mg Sbst.: 14.200 mg CO,, 3.450 mg H,0.

CH,,0. Ber. C 84.93, H 8.41. Gef. C 85.02, H §48.

Das Pikrat bildet derbe, rote Nadeln vom Schmp. 1129,

2.197 mg Sbst.: 0.176 ccm N, (27° 744 mm Druck).
CyuH, 304N, Ber. N 8.95. Gef. N 9.10.

329. C.N.Ionescu, N.Stanciu und V. Radulescu: Untersuchungen
iiber das pg-Optimum der Fumarase.
[Aus d. Biolog.-chem. Laborat. d. Pharmazeut. Fakultat, Bukarest.l
(Eingegangen am 18. September 1939.)

Die Fumarase, das Enzym, welches den reversiblen Umwandlungsprozel}
der Fumarsiure in [-Apfelsiure katalysiert, verhilt sich, was die Kinetik
anbetrifft, ziemlich eigenartig, eine Tatsache, auf welche wir in einer anderen
Arbeit zuriickkommen werden.

In unserer heutigen Arbeit werden wir unsere Beobachtungen iiber die
Reaktionsgeschwindigkeit bei verschiedener H-Ionen-Konzentration dar-
legen. Nach der Literatur liegt das pyp-Optimum fiir die Aktivitdt von aus
verschiedenen Organen extrahierter Fumarase und in Gegenwart verschiedener
Puffer innerhalb ziemlich weiter Grenzen. Mann und Woolf!) fanden bei
,,suhenden‘“ Colibakterien eine optimale Reaktionsgeschwindigkeit bei einem
pu 6.4 und bei Zufithrung von Salzen eine Verschiebung dieses Optimums —-
je nach der Natur des Salzes — zwischen py; 6.2—7.7. Mit Lebersaft fand
K. P. Jacobsohn? eine optimale Reaktionsgeschwindigkeit zwischen
pu 0.5—7.7. Die Bestimmungen des pg-Optimums wurden nur entweder mit
Fumarsdure oder mit Apfelsiure allein gemacht. Parallele Untersuchungen
mit demselben enzymatischen Priparat bei beiden Siuren wurden unseres
Wissens nicht angestellt. Das pg-Optimum sollte, ob man von der einen oder
der anderen Seite der Reaktion gegen den Gleichgewichtszustand vorgeht,
derselbe sein. Um festzustellen, ob dies der Fall ist, machten wir an beiden
Sauren Versuche mit demselben Enzym-Priparat und unter denselben Be-
dingungen. Um alle Fehler, welche sich durch die Inaktivierung der Enzyme

') Biochemn. Journ. 24, 427 [1930] (nach v. Euler, Chemie der Enzyme II, 531 [1934]).
?) K. P. Jacobsohn u. Mitarbb., Biochem. Ztschr. 254, 112 [1932].



