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22. Emil  Buchta, Hans Ga'lster und Friedel Luther: Versuche zur 
Synthese von Steroiden, V. Mitteil."): 6-Methoxy-2-cyclopentyl- nrld 6- 
Methoxy-2- A2-cpclopentengl-tetralon- (1) unb eine neue Synthese des 2- 

('yclopentyl-tetralons- (f). 
CA\u3 tlrtn Cliemisc hvri Idat)ol:itorium dri. I'ntversit&t 1Crlangen.J 

( lSnigt~gciiiym aii i I I (Ktober 1948.) 

6- bletlioxy -2 -cyclopentyl- und 6-Blethoxy-2-A2-cyclopentenyl- 
tetralon-( 1) werden mit Hilfe der Malonester-Synthese dargestellt. 
Auljerdem wird uber eine neue Synthese des 2-Cyclopentyl-tetralons- 
(1) berichtet, die vom a-Tetralon itusgeht und uber Tetralon-(1)-gly- 
oxylsiiure- (2) -methylester, Tetralon- (1) -carhonsiiurr-(2) -m ethylestei 
undTetralon-( l ) -c~c lopenty l - (2) -c~r~ons~ure- (2) -m~~th~lc~s te r  als Zwi- 
schenstufen fiihrt. 

Fur die Darstellung des li-~~ethoxS-tet~ilori-( 1 )-( tirboiisaurc-(%)- 
methyhters  wird einc. Vorschrift gepeben . 

In  der I. Mitteilungl) hat dei erstgennnnte x on unh geineinsam niit S. J ) a  11- 

n e r  die Synthese des 2-Cyclopentyl-, 2 -Az-c~ clopentenyl- und 2-[2'-Jlethyl- 
cyclopentyll-tetralons-( 1) mit Hilfe der Malonester-Synt hese beschrieben. M'ir 
haben schon damals kurz di~rauf hingem iesen. u elchr I3edentang derartipeii 
in 2-Stellung substituierten 'I'etrulon-( l)-DeriI aten fur die Syntheze der Ver- 
treter der F o l l i k e l h o r  mor igruppe .  wie z H. C)e.;tron und Oestradiol, m- 
kommen kann, wenn sie gleichzeitig noch in 6- Stellung eine Methoxygruppe 
tragen. w i r  berichten nun im eriten Teil dieser Arbeit uber die Synthese 
des 6-Methoxy-2-cyclopentyl- und 6-Methoxy-9-h2-cj clopeiitenyl-tetralon\-( I). 
Der hierfiir erforderliche [B- (3-~~ethoxy-phenyl)-Bth~l]-malonester wurde \\ ah-  
rend des letzten Krieges in Amerika von W. F:. R ~ c h m a n n ,  S. K n i h n e t  
und A. C. S t e v e n s o n 2 )  als eine Flussigkeit voni Sdp.o.6-oe8 195--2000n be- 
schrieben. Da uns die Originalarbeit bis heute noch nicht zur Verfiigung steltt 
und sich im Referat des Zentralblatts keirie niiheren Angaben iiber seine DRI - 
stellung finden, haben wir den Ester aus P-[3-Methoxy-phenyl]-athylbromid 
und der Kaliumverbindung des Malonesters in 'L'oluol dargestellt ; wir fanden 
dabei einen vie1 niedrigeren Siedepunkt als die amerikanischen Antoren. Der 
Ester stellt eine farblose, leicht bewegliche F1 igkeit vom Sdp.o.,-l 164-165O 
dar. Bei den nun folgenden Umsetzungen hahen u-ir im wesentlichen imaloq 
den Vorschriften unserer I. Mitteilung gearbeitet. 

Die Kaliumverbindung des Ij-[3-Methox~.-phenyl]-rithiyl-nialonsbureesters nird in To- 
luol mit Cyclopentylbromid zum[~-(3-Methoxy-phehyl)-iithyl]-c~yclopentyl-malonester um- 

esetzt, der bei der Verseifung die [~-(3-Methoxy-phen~l)-athyl]-cyclopentyl-malon(;liiure 
k f e r t .  Urn die Malowure in miner Porni zu erhalten, muL3 die iitherische Losung ctes 
Rohproduktes bei Zimmertemperatur eingedunstet werden; beim Abdestillieren des Atliers 
auf dem siedenden Wasserbad tritt niimlich scbon teilweise Decarboxglierung ein. Bei 
pnseren spiiteren Ansiitzen haben wir der Einfachheit halber darauf verzichtet, die Malon- 
eiiure in fester Form zu isolieren und das olige Rohprodukt der Decarboxylierung bei 140 
bis 145O unterworfen und so die cc-~yclopentyl-y-[8-methoxy-phc1iyl]-buttersiture erhalten. 

Aus dem yon uns nicht isolierten Siiurechlorid dieser Siiure 1% ird niit n assei - 
freiem Alunkiumchlorid C'hlorwarserstoff abzespalten und das 6-  hl e t hox  g-  2- 

*) IV. Mitteil. : B. 82, 63 [ 1949 J 
*) Journ. Amer. chem. Soc. 64, 974 [I9421 (C. 1943 I, 1061); s. a. dourn. -4mer. chem. 

Soe. 64, 94 [1942] ( C .  1943 I, 2301 ). 

l) B. 81, 247 [1948]. 
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cyclopentyl-tetralon-(1) erhalten, welches ein Oxim vom Schmp. 167 bis 
168O liefert. In  analoger Weise kommt man durch TJmsetzung von (3-[3- 
Methoxy-phenyll-athyl-innlonester mit A2-Cyclopentenyl-chlorid schlieBlich 
zzim 6-Me t h ox y - 2- A2- cy clopen t en  y 1 - t e t r a lon - ( l ) ,  das durch sein Oxim 
v o m  Schmp. 133-134O charakterisiert wurde. 

Der zweite Teil diesei Arbeit befaIjt sich mit einei nenen Synthese des 
2 - C y  clopen t y I - t e t r <L I o n s  - ( 1 )  

Wie schon erwahnt, hahen wir dieses Tetralon fruher mit Hilfe der ~~alonester-Syntliese 
d:Lrstellen kiinnen. Dabei w i d  in der ersten Stufe der Reaktionsfolge der Cyclopentylrest 
eingefuhrt und in der letzten der Ring zum Tetralon geschlossen. Da a-Tetralon aus 
Tetralin mit Chromsaure3) oder Luftsa~erstoff~) (iiber das Tetralinperoxyd) leicht zu- 
ganglich ist, wurde versucht, von dieser Verbindung aus die Synthese des 2-Cyclopentyl. 
tetralons-(1) - bei gleicher oder wenn moglich noch besserer Ausbeute als fruher - mit 
weniger Zwischenstufen durchznfiihren. 

Es ist uns gelungen das Nyclopentyl-tetralon-(1) (IV) auf dem durch die 
Formelbildei 1-1V wiedergegebenen Weg z 11 synthetisieren ; die Ausbeute an 
JSndproduLt ist abei vie1 schlechter > ~ l <  bri tier i\~~lonester-S~nthese 
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Den k t h y l e s t e r  der 'I'etralon-(l)-carbonsaure-(2) habcw N'. Huc kcl  und E. Goth5) 

dargestellt, indem sie x-'l'r+-alon und Oxalsaureathylester niit Natriumathylat in absol. 
alkoholischer Losung hei - 10 bis - 150 zum Tetralon-(l)-glyoxylsaure-(2)-athylester kon- 
clensierten und durch mehrstiindiges Erhitzen i.Vak. auf 1 80-200° Luftbadtemperatur 
Iiohlenoxyd abspalteten. 11'. E. B a c h m a n n ,  IVaync ( 'o lc  und A. L. Wilds6) haben 
spiiter die Darstellung cyclisclier p-Keto-carbonsiiureester erheblich verbessern konnen, in- 
dem sie einmal Oxalsaurrmethylester und Natriummethylat in absol. Benzol verwen- 
deten und zum anderen, intlem sie die Kohlenoxyd-Abspaltung durch kurzes J3rhitzen mit 
Glaspulver anf 1800 vornahmen. \Vir haben fur die Kondensation mit Cyclopentylbromid 
den Tetralon-(l)-carbonsilure-(2)-methylester (11) benutzt, den W. E. R a c h m a n n  und 
D o n a l d  G. Thomas') i i a u h  diesem verbesserten Vedahren gewannen. 

Das auf obigem Weg (I-IV) geuonnenr S-('vclopentl-l-tetralon-( 1) u mit 
dein in der 1 .  Mitteilung beschriebeneri identisch. wits durch den gleichen 
Schmelzpunkt und den Misch-Schmelzpnnkt dei. ( )xime bewiesen wiude. 

3, G. S c h r o e t e r ,  Dtsch. Heichs-Pat. 346948 (Frdl., Teerfarb.-Fabrikat. 14, 491). 
H .  H o c k  u. 1%'. S u s e m i h l ,  B. 66, 61 )1933]; R. B. T h o m p s o n ,  Org. Syn- 

- 

theses 20, 94 [1940]. 5 ,  B. 57, 1288 [1924]. 
c, Journ. Amer. chem. Soc. 62, 824 [1940] (C. 1940 11, 1148). 
?) .Tourn. Amer. chem. Soc. 63, 598 [1941] (('. 1942 1. 2141). 
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Es war naleliegend, auth die Synthese des 6-Methoxy-2-cydopentyl-tetralons-(l), aus- 
gehend vom B-Methoxy-tetralon-( l), zu versuchen. Der h h y l -  und der Methylester der 
6-Methoxy-tetralon-( l)-carbonsiiure-(2) sind etwa gleiclizettig in den Jahren 1941/42 dar- 
estellt worden. Den ersteren beschreibt A. Rupper t s )  als zahfliissiges, gelbes 01 vorn 

Edp., 165-180°; er gibt ein dunkelrotes 2.4-Dinitro-phenylhydrazon vom Schmp. 191". 
W. E. R a c h m a n n  und D o n a l d  a. Thomas9)  haben nach ihrem oben erwiihnten Ver- 
fahren den Methylester (Schmp 88-89.5O) gewonnen Wir hahen die T'msetzung zwisrhen 
Cyclopentylbromid und der Kaliumverbindung des 6-Methoxy-tetralon-( 1) -carbons$nre- 
(2)-methylesters in Xylol versucht, gelangten aber bis jetzt noch nic h t  zii m gewdnschten 
6-Methoxy-2-cyclopentyl-tetralon-( I ). 

Fur die oberlassunqvon Prap braton sprw1irn;wirckr E'irm,r ( . H .  I3or~hringev Solin, 
Ingelheim/Rhein unscren Dank aus 

Beschreibung der;Versuche. 

In einem 500 ~ c m -  
Schliffrundkolben werden 10 g KJium in 100 ccm troLkeneiii 'l'oluol granuliert. Dazu gibt 
man 55 g M a l o n s a u r e d i a t h y l e s t e r  in  Meiaen Anteilen. Vnter starker Erwiirmung 
tritt sofort lebhafte Reaktion ein und die Kaliumverbindung des llIalonsiiurediiithylesters 
fiillt aus. Zur Vervollstiindigung der Reaktion wird im Olbad noch 2 Stdn. auf 135-145O 
erwrirmt. Man l&Bt  etw?s abkdhlen, gibt 43 g p- [3-Methoxy-phenyl]-iithyl- 
b r o m i d  zu und erhitzt im 6lbnd 6 Stdn. zum Sieden. Nach dem Erkalten versetzt man 
mit etwa 200 ccm Wasser und schuttelt, his alles in Losung gegangen ist. Die Toluol- 
schicht wird von der wiiarigen getrennt, diese zweimal mit Ather extrahiert, alle Auszuge 
vereinigt und mit wasserfreiem Natrinmsulfat getrocknet. Die Losungsmittel und nicht 
umgesetzter Malonester werden i.Vak._entfernt und der Ruckstand fraktioniert destilliert. 
Sdp.o.8-1 164-165O; Ausb. 48-60 g (82-85O/, d.Th.). Durch nochmalige Dpstillation er- 
hiilt man den Ester als farblose, leicht bewegliche Fliissigkeit. 

13er. C 65.29 H 7.53 Gef. C: 65.13 H 7.53. 

p-[3 ~ Met  h o x  y - p he  n y 11 - i t  h y 1 - m a1 o iis a u r e d i a  t h y 1 ( ~ s  t t i  I' : 

CI1,H,,O, (294.3) 
[p ~ (3 -Met  h o x y - p h e n yl) - a t  h yl] - c y c 1 o p e n  t y 1 - m a1 o n s a u r  e d i a t h y 1 e s t e r  : I n  

einem 250 ccm-Schliffkolben werden zu 100 ccm troclreneni Toluol und 6 g Kaliuni 47 g 
@-[3-Me t h o x y  - p  henyl] -a  t h  X I -  malonsi iuredi i i thyles  t e r  gegeben. lJnter ErwSir- 
mung setzt die Reaktion langsam oin und steigert sich, so daO das Kaliuni schniilzt. Es 
wird im &bad auf 135-140O erwarnit; nach Stdn. ist alles Kalium umgesetzt und 
die Kaliumverbindung des [p-( 3-Methoxy-phenyl)-ithyl]-malonsiuredi&thylesters scheidet 
sich in fester 'Form aus. Man laBt etwas ahkuhlen, gibt 30 g C y c l o p e n t y l b r o m i d  zu 
und kocht im olbad 5 Stdn. unter RiickfluO. Die Sufarbeitung geschieht wie oben he- 
schrieben. Nach zweimaligem pestillieren ist tier Sdp.O.R-I 191-193O. Ausb. 41 g (757& 
d.Th.); farbloses, dickfliissiges 61. 

C,,H,oO, (362.4) Rer. C 69.58 H 8.34 Gef. 0 69.32 H 8.1'7. 
[p - (3 -Met  h o x y - p h e n  y 1) ~ at h y I] - c y clo pe  n t y 1 - m a1 o nsiiure : Zu 22 g Kalium- 

hydroxyd in 30 ccm Wasser wird die l~osung von 36 g[p-(a-R~ethoxy-phenyl)-i i thyl]-  
cyclopentyl-malons8urediBthylester in 70 ccm Methanol gcgeben und 24 Stdn. 
unbr RiickfluB auf dem Wasserbad erhitzt. Der Alkohol wirtl abdestilliert, die erkaltete 
Reaktionsmasse mit dem gleichen Vol. Wasser versetzt nnd filtriert T'nter Kiihlung mit 
Eiswasser gibt man langsani 50 ccm Salzsiiure (1 : 1) zum Filtrat; die SBure scheidet sich 
dabei als ziihes 01 ah. Man nimmt sie in  Ather auf, trocknet uber wasserfreiem Natrium- 
eulfat und 1LBt den Ather b e i  Zimmertemperatur verdunsten. Der Riickstand, mit 
wenig Petroliither angeriebeii, krystallisiert nach 4- 5 Stdn. Man versetzt mit mehr Petrol- 
iither, saugt ab und wascht mit Petroliither nach; Ausb. 26 g (8506 d.Th.). Aus Benzol 
farblose Krystalle vom Schmp. 117-118O. 

C1,HZ2O5 (306.3) Rer C 66 65 H 7.24 Gef. C 66.92 H7.24. 
~~-Oyclopentyl-y-[3-methoxy-phenyl]-bu~tersiiure: 20 g ,rohe, feste [p - (3 -  

Met  h o x  y - p h e n  y 1) - ii t h yl] - c y r l o  pe  n t y l -  m a lons6u  r e werden im dlbad von 140- 145O 
im Verlauf von 3 Stdn. decarboxyliert und anschlieBend i.Vak. destilliert. Farbloses, 
d e s  01 vom Sdp.,., 196-198O, das nach dem Anreiben erstarrt; Aush 11.5 g (65% d.Th.). 
Aus Petroliither farblose glanzende Krystalle vorn Schmp. 62- 630. 

C,,H,,O, (262.3) Bcr. (373.25 H8.45 Gef. C 73.35, 73.34 H 8.59, 8.41. 
~- 

8 )  Dissertat Wurzburg 1942. Auch an dieser Stelle danke ich Hrn. Dr. R u p p e r t  
dafiir, da13 er mir im Oktober 1946 seine Arbeit zur Einsichtnahme iiberlien. E .  Buchta. 

0 )  *Joonrn. Amer chem. So(*. 64. 94 [19421 (C. 1948 I, 2301) 
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6 -Met  h o  x y - 2 - c y c 1 o p e n  t y l  - t e t r a1 o n - (1) : 10.5.1: Q - C: y u l  o p e n t y l  - y - 1 3 - m e  t h ~ 

oxy-phenJrl]-buttersiiure in 100 ccm trockenem Ather werdcn in einenm 250 ccrn- 
Schliffkolben mit RiickfluRkiibler und Chlorcalciumrohr rnit 9 g Thionylchlorid . und 
2 Tropfen trockenem Pyridin 1 Stde. auf dem Wasserbad erhitzt. Sodann wird der Ather 
abdestilliert und der Ruckstand mit 215 ccm trockenem Cyclohexan auf tlenm Wasserbad 
erhitzt. Mit deni abdestillierenden Cyclohexan wird die Hauptmenge dcs iiberschiiss. 
Thionylchlorids mit entfernt ; die Ietzten Reste an Cyclohexan und Thionylchlorid werden 
im Wasserstrahlvakuum vertrieben . Zu dem zuruckgebliebenen dunkelbraiinen, oligen 
Siurechlorid gibt man 70 ccm trockenen Scliwefelkohlenstoff und unter Anfienkuhlung mit 
Eis auf einmal8 g fein gepulvertes wit.sserfreies Aluminiumchlorid Man setzt sofort eineri 
RiickfluBkiihler auf, wartet die Iebhafte Chlorwasserstoffentwicklung ab und kocht danri 
15 Minuten. Nach dem Erkalten gieBt man den Kolbeninhalt, dei sith in zwei Schichteil 
getrennt hat, auf Eis und konz. Salzsaure. Die Schwefelkohlenstoffschicht wird abgetrennt 
und die wiidr. Schicht mit Ather durchgeschiittelt. Man vereinigt die beiden Losungen, 
trocknet mit Natriumsulfat. destilliert die Lbsungsmittel ab, iiimht den tiefgeflrbteii 
Riickstand in 100 ccm Ather t in i .  gibt etwas Tierkohle zu und orhit@ ctwa 2 Stdn untrr 
RiickfluB. Nach dem Filtrieieii 1st dir ather. Losung hellrot. Dei Ather-Ruckst,md wird 
fraktioniert; das Destillat siedet h i  179-181°/0.8 Torr.-184/0.8 Tori. Nach nochmaliger 
Destillation stellt das 6-IMethox~--~-cycloperityl tetralon (1 ) ein farbloses, clirkflussiges 01 
dar, das in einer Kalteinischung beim Aimliben init dem Glasstab zu Krystalleii cmtnrrt. 
die bei Zimmerteniperatur jedoch wieiirr schnmrlzen; Ausb (i 5-7 9 (679,) d . l h  ). 

C16H200z (244.3) He1 78 65 H 8.25 Get 7 8  4ll iH.8 36. 
6-Methox y-2 -cyvlopen  t \ 1 - t e t r a l  o i l  ( 1 ) - o x  1111 : JCiuc. h w n g  von 3 g f i  .hl[ t 11 ~ 

o x ~ - l - c y c l o p e n t y l - t e t r ~ ~ o n - ( l )  in 20 ttni J'yridin uird mit :3 g Hyclroxylan i n -  
hydrochlorid 5 Stdn. im M."issc~ibad auf I000 erhitzt I>ic c~rkeltrtr Reaktionsmasse 'c1 ird 
in 500 ccm Wasser gegosscn Maim filtriert und witstlit mit 1l.asst~r i i r i ( J i ,  Aiisb quant l -  
ta t iT.  Aus Alkohol farblose Krystalle voni Schmp 167- 16X0 

C,,H,,O,X (259 3) Her S 5.40 (h.f. h .i i.i 
[ (3- (3 -Met  h o x y - p-hen y I )  - i~ t Iiyl]- At. < y c I o pv n t t~ r iy  1 ~ ni >cl  o II B u i  c d  iat h y le s t i 5 1  : 

Bus 30 g fJ -[3 - l\le t h o  x y- pli r n yl] - a t  h y 1 - ni d 1 c )  n s a u  1' cd i it t h J l e s t  cr und 3 g h <L- 

liuni in 100 ecm trockenem Toluol wird div krliumvcrhindunp des Esters hrreitet Dazu 
gibt man dieLosung von 25 g fristh destilliertcwi A z - ( ' \  ( l o p e n t  enyl-chlor id  in 25 ctin 
Toluol und lafit unter ofterem Cmsrhiitteln d a s  Rcaktionsgemisch h i  Zinmmcrtemperatur 
stehen; es tritt deutliche Erwarnmung ein. 3 a c h  l l / z  Ntdn 1st die gesamte Kaliuniverhin- 
dung klar in Losung gegangen Nun wird langsam ini T'rrlaui roil Stde. im Olbad bis 
zum beginnenden Sieden crwiirmt, nicht hoher, da sonst ZII stnrke Zersetzung des A?- 
Cyclopentenyl-chlorids eintritt Sach den1 Erk,tltmi scheidct sich das grhildrtc. Kalium- 
chlorid als Gallerte aus. Die Aufarbeitung geschieht wie be1 (lei malogen ( ' \  tlopmtyl- 
Verbindung. Nach einmaligeni I)estillieren i.Vak. erhalt man dcir ICytei d s  eine fnrblosc-, 
zahc Fliissigkeit vom Bdp.,.,-, 207-2080; Ausb 26-26 g (68-70yo d.Th.). 

C21H2805 (360.4) Rer. C '  69.97 H 7.83 Gef. C' 69.93, 70.11 H 7.86, 7.89. 
ci - [Az- C y clo p e n  t e n  y 11 - y - [ 3 - m e t  h o  x y - ph e n y 11 ~ b II t t e i H B  II I c' : :Hi g [p - (3-Me t 11 - 

ox-) -phenyl)-&thyl]-A2-cyclopenten.r.l - rnnlons i turc~dia th~ , Ics t t .1  wcrden rnit ei- 
ner Losung von 22 g Kaliumliydroxyd in 100 ccni 70-proz. illethanol durcli 24-stdg. Rr. 
hitzen unter RiickflulJ verseift Die Aufarbeitung zur Malonsllur~. gcw hieht wie bei tler 
analogen Cyclopentyl-Verbindung Wir haken darauf verzichtrt, tl it .  Saure in fester Form 
zu isolieren und das iilige Rohprodukt ini Olbad bci lSO-lFOo inm \'erlaut von 2l/* Stdn. 
decarboxyliert. Zitlies, gelbliches 01 vom Sdp.l,3-l.5 198-200": Aush. 23-24 g (900/0 
d.Th.) 

Cl,H,oO, (260.3) Rer ( '  iXX2 H 7.74 Gef. C 73.3X, 73.4fi H 7.75,  7.80. 
f i - M e t h o x y - 2 - A 2 - c y c l o ~ ~ ~ n t e n ~ l - t e t r a l o n - ( l ) :  Man setzt 1 0  g z-[Az-Cyclo- 

peiitenyl]-y-[3-inethoxy-pheiiyl]-bnttersiiure mit 12 g Thionylchlorid wie fur die 
Darstellung der analogen Cyclopentyl-Verbindung beschrieben um, behandelt das Siiure- 
ahlorid rnit 70 cem Schwcfelkohlenstoff und 8 g Aluminiumchlorid und arbeitet in ana- 
loger Weise auf. Nach zweimaligem Destillieren erhiilt man das 6-Methoxy-2-Az-ayclo- 
pentenyl-tetralon-(I) als ein gelbstichiges, dickflussiges 01 vom Sdp 1.3-1.5 174-17P; Auxb. 
2 g (21.5% d.Th.). 

C,,Hl,02 (242.3) Ber. C 79.30 H 7.49 Gef. C iX.74, 78.76, 78 91 H 7.54, 7.35, 7.54. 
6-Methoxy-2-A2-cyclopcntenyl-tetralon-(l)-oxim: 2.4 g 6-Methoxy-2-At-  

cyolopentenyl-tetralon-(1) werden in 20 ccm Pyridin niit 3 g Hydroxylam.in-hydro- 
chlorid 5 Stdn. im Wasserbad auf 100n erhitzt. X'ach den1 Erkalten wird in Ather auf- 
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gc~ioiiiiii~~ii untL niit IO-p iuz.  S 
Nat~iun~sulfat getrooknet, itbfil 
Niicli. dom INtrieron wird tlor Ather ihdestilliert nnd rlor It 
gdiist. X:t(:h llngcrcui Stclioiilasscn hci Zirnrncr tc : i i i~~c~i~~~t~i~ l i  
Oxiiii. 1% wird abgosiingt und itn t ler  l d t  getrocltrwt; A u  
~wc~iii~i,li~:c~rn I~mlc~~yst:l;liisioron LLUS I'c:troliiithc~i~ ist t l i c .  Siilmtanx w i n  cind scliniilzt bci 
I 33 - 134". 

ir(: tl~trc:Ji~escliuttc~lt. l)ic iithcr. I iisung wild iihcr 
unrt mit 'l'icrkohlc I Stdo. untcr IiiicltfluD gclcocht. 

CLoHLgO&' (257.3) I3cr. N >.44 (:(If. A' 5.41. 
r 7  I. e t i - i L 1  o 11 ~ (I)  - gl yo x,yl sii i t  rc ~ (2) - rii e t h y l c  R t erloj : 8.3 g Sat~~i i . in~  .wovcl(:n in 50 oci i i  

t i ~ ~ c k c n c m  Sly101 fcin gfi~uulicrt; inan giollt voni Xylol ah  untl 

riiiniinctli,yht i s t  niwh beondctcr Reaktion Itijrnig wci II. I)ic noch wiirinc I,iisting ver- 

soliori und in M'assei. geliist. Die dunkelrot,c Lii- 
iuro I'lllt oin gc4)c:r Niodciwliliig aus : Rohausl). 
LUS hl.ctlimo1 i~mlil.,vs~illisiort; die Verbiaduirg 

(j,3H1ZOil (232.2) h r .  C 67.23 I3 3.21 (:of. C 67.17 H 3.11. 

'I' c t L' it  I o i i  ~ ( 1) - c u r b o ns ii i t  r c - (2) - m c t h y  l c  s t c 13'0) : 10 g roiner '1' c t rit  1 o n- (I) - gl y - 
o\y ls i iurc- (2)  - n i c t h y l e s t e r  werden i i n  ijlbid geschmolzcn. In die Schmclze trsgt 
i i i i i i i  h i  IOOo Iiadtcmportttur 1..5 g Glaspulvc~i~ auf cinmel ein und crhitzt weiter; bei &wit 
I 30° b::;iiiut tlio Kohlcnoxycl- ISntwicklung. IXe l'eml)eratiir l l R t  man Nuf 146- 150O an- 

ist die l~ohlenoxgd -Xbspdturig becndet. iMan niiiimt so- 
0111 (2Iaspulver i ~ b  uritl rlcstillicrt den Ather +. J)er Riick- 

tlcr Ester gcht ii,Is tdaUgelbos, zahf1iissigr:s 01 vom Sdp.'.l:c 
cr %it fcst w i d .  Ausb. 6.8 g (75% d.Th.); dor Ester yibt 

i n i l  ICis:-ii( I I l)-c:hlorid in :dlcohol. Liisung Violettfiirbung. 
CJl LuO:j (204.2) I ~ T .  C 70.37 H 5.92 Gcf. C! 70.4fi H 5.5fi. 

2 - 0 y c Lo po n t y 1 - t o t  1.a. 1 o n ~ (1 j - ca r  b o n s l u r c  - (2) - m e t  h y l c  s t cr : 2 g lielium wcr- 
c k * n  iii 60 ccm Xylol gritnuiicrt, mit einer Thung vori 11.5 g Tctra lon- ( l ) -car l )on . .  
siiirrc:-(2)-nict I i y l e s t c r  in  lOOccin Xylol versetzt und imolbad hei 155-1650 Illz Htdn. 
itrit,.!. 1iiic:lcflull orhitzt. Die: Kaliumvorbiudung dcs Esters scheidet sich in h'orm farb- 
I I ) S O I *  ICr,yst:illc i ~ 1 ) .  Rilan 1BRt ahkiihlen, @lit 1.5 g frisch dcst. Oyclopenty lbromid  zu 
i i nd  kocht 30 Strln. ittitcr Ruclrfliill im Olhad. I)ann ninimt man iiiit Wasser uuf, bix 
sic11 i~llcs golijst h:Lt, sluort schwixh en und trennt die Xylolschicht von dcr wll3rigeii. 
Ijic ~ $ 1 5 1 . .  Liisuiig wird ausgc5thcrt und mit dor Xylollijsang voreinigt. Nach dem Trodc- 
ii,>!i unid Ab:~c.~tiLlicrcn der l~ijsunrrfimittel i.Vak. erhllt inan bci dcr Dostillation ein bldL 
q 4 h  '3. z ititlilwiqes 01 vom Sdp.o-lo 200-205.50; Ausb. 3.8 g (:10%, rLTh.). 

f',7H,,0,, (272.3) KIT. U74.97 H7.4)  Gcf. C75.17,73.24 H7.30,7.36. 

2 ~ t )  J' o 1 o p e n t  y I ~ t e t pa1  o n . (1) : 7 g 2 - U y c 1 open t yl - t e t r a  1 on ~ (I) ~ c i~ P b o n s & u r e. 
(2) - m e t  h y l c s t e r  in 30 ccm Meth'Lnol wcrden niit 88.2 ccrn 10-proz. methanol. Kalilauge 

St Iri. untor RiickfluR anf dem Wassorb;Ld gckocht. Nach ciniger Zeit scheidet sich 
schlag a h ;  man riimint mit Wasser aut, skuert an und athert aus. Nwh dem 

'I'rocliiwn nnd Abdestillicron des Athers w i d  das Realitionsprodukt i.Vitlc. destilliert. 
(L4bw, I t t i c . l i t  beweqliches 01 vom Sdp.,, 180 -184"; ALIS~.  ~LLIS vicr Ansitzen 3.2 g (16% 
c i  '1'11 ) 

( 'IBHIXO (2L4.3) Ker. C 84.06 H 8.46 Gcf. C 84.1 I H 8.62. 

2-(~yclopentyl-tctrslon-(l)-oxim: 3 g 2-Cyclopentyl-tetraUoa-(l)  in 20 CCM 
I'yrirhn wcden mit 3 g Hytlroxylainin-hydrochlorid 5 Stdn. iiuf Clem sieclcnden Wasser- 
bud crhitzt. bdan gielJt in etwa 500 ccm Wasscr und s m g t  ab; Aush. an Bohprodulrt 3 g .  
%w Rciniqmg wird dss Oxim zweimal ~ L L S  Allrahol unter Zusatz von wenig Tierkohlo 
itii~lrryst,llisiert. lhrblosc ICr,ystalle voni Scihinp. 168.5-169"; klisch-Schmp. niit dom 
hither dargestellten Oxim 1690. 

C,,H,,ON (229.3) Iier. N 6.1 J (:ct i\' 6.32. 
.~ 

1')) Aitsy<\i i )c*i tc 1 ;in II>tntl dcr lauacn Ang.il)cn i l c % \  %eiiti.aIl)lattl.1.fcr~ites Is. PUB- 
I lO t I .  7 ) .  
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6 -Met  11 ox y - t e t 1 . ~ 1  o n - ( 1)  - gl  y o 1 j lsa 11 r e - (2)- in c t h ?;I e s t erl I )  : 2.3 g Natriurn wer- 
den in 50 c a n  Xylol granuliert, uom Xylol abgetrennt, mit Renzol nachgewaschen, mit 
100 ccni trockenem Hrnzol nnd 3.2 g absol. Methanol versetzt und hierauf im M'asserbad 
f i  Stdn. unter RiicktlnB erhitzt; dabei seheidet sich tlas gebildete Xatriunimethylat i l l  
weiRen Krystallen ab. Nan lLDt erkalten unrl gibt 11 8 g Oxalsiiurediniethylestt.1. 
in 70 cem Benzol, dann l i . 6  g G-;\lethosy-lc.tralon-(l) in 100 ecm Benzol hinzu.l)as 
Natriummethylat geht in  I,dsung untl iiach etwa 10 Mm. beginnt die Ausscheidung von 
Krystallen. Man liiBt uber Nacht stehen, saugt ab, wkscht mit Petroliither und lost in 
tfasser. Die schwach alkal. Lijsung wird mit verd. Schwefelsiiure angesiiuert; dabri 
scheidet sieh der Ester in  gelbon Krystallen ab. Rohausb. nach dem Abfiltriercn untl 
Trocknen nn Exsicrator 20 g (59ob d Th.) Methanol gelhe Tafeln vom Schmp. 79 
bis 80". 

C',,H,,O, (262.2) t3er. C: 64.11 H 5.38 Gef. C 64.05, 63.96, 63.79 H 5.56,5.85,6.60 
6 - N e t h  o x y - t e t r  a1 o n - (1) - c a rb o n  s ii u r t: . ( 2 )  - m e t  h y 1 c s te r1 * ) :.! 0 g reiner 6 - M et  11 - 

o s y - t e t re l o  n - (1) - gl y o x ylsliu r e - ( 2 )  - mr t h y 1 e s  t cr wrrden im Olbad geschmolzeii 
In die Schmelze trLgt man bei 1200 Radtemp. I .3 g Glaspulver auf einmal ein und erhitzt 
weiter; bei etwa 130" beginnt die Kohlenoxytl-~bspaltung. Die Temperatur 18Bt man auf 
1.50-1600 ansteigen; nauli etwa Stde. ist die Kohlenoxyd-Entwicklung beendot. .Man 
nimmt in  &her auf untl kocht die iither. Losung (etwa 250 ctin) mit Tierkohle 3 Stdn. 
unter Riickflulj. Dann wird abfiltriert und der Ather abdestilliert; der Ester krystalli- 
siert sofort aus. Ausb. an Rohprodukt 7.5 g (839,  d.Th.). Bei der Destillation i.Vak. 
geht der Ester als blaljgelbes, ziihflussiges 01 vom Sdp.,., 171-176O iiber, das in der Vor- 
lage zu Krystallen erstarrt. Aus ,Methanol farblose Krystalle Tom Schmp. 89-90"; dime 
gehen mit Eiqrn(II1)-chlorid in alkohol. Losung eine 13laufiirbung. 

C,,H,,O, (234.2) Rer C 66.65 H 6 02 Gef 66 80, 66.57 H 6.19, 6.92. 

23. Fritz Micheel,  Erich Istel  und Ernst  Schnaeke:  Ein- 
fiihung von schwefelhaltigen Gruppen in Proteine. 

LAus dem Chemischen Tnstitut der Vnivc~isitiit 31imster/MrTrstf ] 
(Eingegangen am 21. Oktolwr 1948.) 

Durch Kondensation von Proteincan niit Formamid-Schwefel- 
kohlenstoff, mit Thioformamid und mit Dithioameisensaure werden 
schwefelhaltige Proteine erhalten. Die Dithioamcisensaure reagiert 
wahrscheinli~~h mit der c-Amino-(kuppr des Lysins 

In  einer kurzen Mitteilungl) war iiber die Kinwirkung von Formamid und 
Thioformamid auf Proteine und Aminos&uren herichtet worden. Wir beschrei- 
ben im Folgenden die Kondensation von Proteinen niit Thioformamid  und 
Di th ioameisensaure .  Beide Stoffe reagieren schnell in der Kalte mit Ei- 
weihtoffen unter Bildung von stark schwefelhaltigen Derivaten ; besonders 
iibersichtlich verliiuft der Umsatz mit der letztgenannten Verbindung. 

Die Einfiihrung von Schwefel in Proteine ist aus mehreren Griinden von 
Interesse : Schwefelhaltige Gruppen sind verantwortlich fur die physikalischen 
und chemischen Eigenschaften der Keratine; rie sind ferner fiir das biolo- 
gische Verhalten verschiedener Proteine von entscheidender Bedeutung. Die 
Einfiilirung von Schwefel ermiiglicht ferner die Markierung oder den Nach- 
weis bestimmter, reaktionsfahiger Gruppen in EiweiBmolekiilen und k6nnte 

*l) Wir geben diese Vorschriften, da im Zentralblattreferat (s. E'ufinote g)) lediglirh 
die Schmelzpunkte der beiden Methylester angefiihrt wcrden. 

l )  F. Micheel ,  B. 80, 37 [1947]; s. a. die Diskussionsbemerkunp auf der Vortragsver- 
anstaltung der Ges. Dtsch. Chem.,Bonn, i . - 9 .  10. 1947 (Micheel ,  Angew. Chem. [A] 60, 
69 [19481. 




