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Dimere Verbindung aus Pinocarvon und Methylmagnesiumjodid: Das Re-
aktionsprodukt aus Methylmagnesiumjodid und Pinocarvon?) ergab bei der Wasserdampf-
destillation wechselnde Mengen eines nichtfliichtigen Anteils, der bei 220°/7 Torr konstant
als sehr viscoses Ol destillierte. ) .

Cy,H350, (316.5) Ber. €C79.79 H10.18 . CO 1.0 Aquiv.
Gef. ©79.66, 79.68 ¥ 10.31, 10.37 CO 1.02 Aquiv.
Die Substanz enthielt keinen aktiven Wasserstoff.

45. Karl Burschkies und Josef Scholl: Synthese der <-A*-Cyelopen-
tenyl-eapronsiiure. .

(Eingegangen aus Frankfurt a. M. am 26. Dezember 1948.)

Aus B-A2Cyclopentenyl-dthylbromid wurde durch Malonester-
synthese diey- A%-Cyclopentenyl-buttersiure, aus 3- A2.Cyeclopentenyl-
butylbrdmid dic e-A2-Cyclopentenyl-capronsdure gewonnen.

Im Jahre 1866 hat T. Peckolt!) im sitdamerikanischen Sapucainhadl (von Carpo-
troche brasiliensis) neben zwei optisch nicht aktiven Siuren, der Carpotrocholeinsiure von
bisher nicht niher bekannter Konstitution und der Palmitinsiure, zwei optisch aktive
ungesittigte Fettsiduren, die er als Carpotrocha- und als Carpotrochinsiure bezeichnete,
sowie ein mit.-dem Namen Carpotrochin belegtes. Alkaloid festgestellt. A, Machado?)
will die Carpotrochinsiiure (Acidum carpotrochinicum), C; H,.0,, und dic Carpotrocha-
siure (Acidum carpotrochicum), ¢!, H. (0, in reiner Form dargestellt haben. Die beiden
Séuren sollen derselben Reihe wie die Hydnocarpus- und die Chaulmoograsiure angehé-
ren, aber nur 4 bzw. 3 CH,-Gruppen in der geraden Kette aufweisen, entsprechend den
Formeln 1 bzw. 11,

CH—CH_ CR==CH,_
| CH:[CH,], COH o CH-[CH,], CO,H.
CH,~ -CH, (H,~—CH,

L 11.

R. A. Dias da Silva?) steht nun im Gegensatz zu Machado auf Grund seiner Unter.
suchungen auf dem Standpunkt, daf es.sich bei den von Peckolt beschriebenen Fett-
sauren keineswegs um einheitliche Stoffe, sondern um Fettsiuregemische von verschie-
dener Zusammensetzung handelt, in denen vorwiegend Hydnocarpus- und Chaulmoogra-
siure in wechselnden Mengen enthalten sind. Die Angaben von Dias da Silva wurden
dann spiiter noch von 0. Rothe u. D. Surerus?), die aus dem Ol von Carpotroche brasi-
liensis betriichtliche Mengen von Chaulmoograséure isolieren konnten, deren Identitit mit
der Carpotrochasiure von Peckolt sie fir wahrscheinlich halten, sowievon T.Kariyone
u. Y. Hasagawa’) und von H. Paget und Mitarbeitern®) bestétigt.

Verbindungen der Konstitution I und II, wie sie den beiden so stark um-
strittenen Sduren zugeschrieben wurden, diirften nun von chemotherapeuti-
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schem Interesse sein. Im folgenden soll kurz iiber die Synthese der e-A%Cyclo-
pentenyl-capronsiiure (II), die also 5 CH,-Gruppen im Molekiil aufweist, be-
richtet werden.

Das aus Dicyclopentadien durch Destillation gewonnene Cycloperitadien
wurde mit trockenem Chlorwasserstoff in das Cyclopentenylchlorid (III) iiber-
gefiihrt. Dieses wurde mit Acetessigester zum Cyclopentenyl-acetessigester (IV)
umgesetzt. Durch Entacetylierung entstand der A%.Cyclopentenyl-essigsdure-
athylester (V), der nach Beauveault-Blanc zum 8-A2%Cyclopentenyl-dtha-
nol (VI) reduziert wurde. Uber das B-A2Cyclopentenyl-athylbromid (VII)
wurde der Cyclopentenyl-ithylmalonsiuredithylester (VIII) hergestellt.
Durch Verseifung und Decarboxylieriung gelangten wir zur y-A%-Cyclopentenyl-
buttersiure, deren Athylester 1X mit Natrinm und absolutem Alkohol zum
3-A%Cydclopentenyl-butanol (X) reduziert wurde. Durch Umsetzung mit Phos-
phortribromid gewannen wir das 8-A2-Cyclopentenyl-butylbromid (XI), das mit
Hilfe der Malonestersynthese iiber die Verbindung XTI, darauffolgende Versei-
fung und Deecarboxylierung die <-A2-Cyclopentenyl-capronsiure (LI) ergab.

CH-==CH, ca——cp_ YOCH
| JCHO — SCH-CH-CO, G, —
(H, CH, (H,~ CH,
I, 1v.
CH-—CH_, CH===CH
: DCH-CH, €0, CH,  —> SOH-GH, CH, R
CH,—CH, CH,~—CH,
V.
V1: R=0H, IN: R=CH,-C0,C,H;
VIL: R=Br X: R=CH,-CH,0H

VIII: R=CH(CO,-C,H;), XI: R=CH, CH,Br
X11: R=CH,  CH,-CH(CO,R),.

12

Die von uns synthetisierten cyclischen Siuren, Alkohole und Ester stellen
tarblose, ».Tl. olige Fliissigkeiten dar, die sich unzersetzt im Hochvakuum
destillieren lassen. Wilirend die njedrigen Glieder einen sehr unangenehmen,
stark anhaftenden Geruch besitzen, geht dieser bei den hoheren Siuren, Estern
und Alkoholen verloren.

Dic e-A%-Cyclopéntenyl-capronsiiure wird nach wiederholter Destillation im Hoch-
vakuum bei gewtthnlicher Temperatur fest. Der Schmelzpunkt legt bei 33-349; die Jod-
zahl bei 139.8. Sie ist optisch inaktiv; von einer Spaltung in die aktiven Komponenten
wurde Abstand genominen, da die optische Aktivitit, wie sich bei den hiheren Homo-
logen der - A2-Cyclopentenyl-capronsiure, der Hydnocarpus- und der Chaulmoograsiure
gezeigt hat, ohne Einfluf} auf die therapeutische Wirksamkeit-der Siiuren fst.

Beschreibung der Versuche,

_ Die Herstellung des Cyclopentenyl-acetessigesters, der AZ-Cyclopentenyl-essigniure,
ihres Athylesters sowie des 8- A2-Cyclopentenyl-athanols erfolgte nach dem’ bereits™) an-
gegebencn Verfahren,

8-A%Cyclopentenyl-athylbromid: 112 g B-A%(Cyclopentenyl-ithanol wur.
den unter lebhattem Rithren bei —10° mit 90 g frisch dest. Phosphortribromid versetzt.
Das Reaktionsgemisch wurde noch 1/, Stde. bei Zimmertemperatur sich selbst iiberlassen,

) K. Burs c}}l_:ies, Arch. Pharmaz. Ber. Dtsch. Pharmaz. Cles. 279, 45 [1941].
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in 11 Petrolither vom Sdp. 40° cingetragen, sodann mit Wasser und 5-proz. Natronlauge
erschopfend ausgeschiittelt und neutral gewaschen. Das Losungsmittel wurde entfernt
und der Riickstand i. Vak. destillicrt. Farblase Fliissigkeit vom Sdp.;; 74-75°; nj) 1.4990."
C,H{;Br (175.0) Ber. Br45.67 Gef. Br 46.07.
[B-A%.Cyclopentenyl-dthyl]-malonsduredidthylester: Ineinem mit Rihrwerk
versehenen Dreihalskolben wurden 23 g fein gepulvertes Natrium in 800 com Xylol mit
160 ¢ Malonséuredidthylester zur Natriumverbindung umgesetzt. Sodann wur-
‘den 175 g f-Cyclopentenyl-dthylbromid tropfenweise zugegeben und das Recak-
tionsgemisch schlieflich noch 24 Stdn. unter RiickfluB auf 1300 crhitzt. Dann wurde das
gleiche Volumen Wasser zugesetzt und angesiuert. Die Xylolosung wurde crschipfend
mit Wasser gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet, das Losungsmittel i. Vak. entfernt
und der Riickstand wiederholt fraktionicrt destilliert. Farblose Iliissigkeit vom Sdp.;,
160°%; n}f 1.4561.
G H,,0, (254.2) Ber. ¢ 6610 H872 Cef. C66.33 H 8.84.
v-A%Cyclopentenyl-buttersiure: 127 g Cyclopentenylathylmalonester
wurden mit einer Losung von 60 g Natronlauge in 300 cem Wagser und 300 com Alkohol
12 Stdn. unter Riickflufl erhitzt. Der tiberschiiss. Alkohol wurde verdampft, das Reak-
tionsgemisch mit Salzsiure (d 1.12) angesiuert, die ausgefallene Siure in Ather aufge-
nomnien und ither Natrivmsulfat getrocknet Die Decarboxylierung der nach dem Ver-
dampfen des Athers zuriickgebliehenen Cyclopentenylithylmalonsiure wurde i. Vak. hei
200° Aullentemperatur bis zur Druckkonstanz vorgenommen. Dann wurde die Siure i.
Wasggerstrahlvak. wiederholt fraktioniert destillicrt. Farblose Flissigkeit vom Sdp.,, 1479;
njy 1.4718.
CyH, 0y (154.1) Ber. C70.08 H9.16 Gef. C69.88 H 9.24.
v-A%-Cyclopentenyl-buttersduresithylester: 77 g Cyclopentenylbutter-
siure wurden mit 300 cem absol. Alkohol und 10 cem konz. Schwefelsidure 8 Stdn. unter
Riickflul gekocht. Der Alkohol wurde entfernt, der Riickstand in Ather aufgenommen,
mit 2 » NaOH wiederholt geschiittelt, mit Wasser neutral gewaschen und tiber Natrium-
sulfat getrocknet. Der Ester wurde i. Vak. deqtﬂhelt Farblose Fliissigkeit vom Sdp. |,
112-113%; n}y 1.4540.
CqusO (182.1) Ber. € 72 47 H9.96 Gef. C72.51 H10.27.
3-A%Cyclopcentenyl-butanol: g Cyclopentenyl-buttersiureithylester
wurden in 600 cem absol. Alkohol mit 5() g Natrlum umgesetzt. Die weitere Aufarbeitung
criolgte wie bmm Cyclopentenylithanol’) angegeben. Farblose Fliissigkeit vom Sdp.
117-118%; nj} 1.4740. .
' (/ oH 150 (140.1) Ber. C77.08 H1L50 Gef. C76.75 H 11.36.

3-A%Cyeclopentenyl-butylbromid: 28 g Cyclopentenylbutanol wurden in
50 com Totuol geldst und mit 18 ¢ frisch dest. Phosphortribromid behandelt. Das Reaktions
gemisch wurde in-1 [ Petrolither vom Sdp. 40° eingetragen und mit 5-proz. Natronlauge
und Wasser erschopfend gewaschen. Das Losungsmittel wurde.entfernt, das Cyclopentenyl-
butylbromid i.Vak. destilliert: Farblose F‘lusmgke]t vom Sdp.,, 10 )—106“ n}; 1.4932.
CgH,;Br (203.0) Ber. Br39.36 Gef. Br 39.78.

[8-A%Cyclopentenyl-butyl]-malonsiuredidthylester: 16 ¢ Malonsiuredi-
dthylester wurden mit 2.3 g Natrium und 20.3 g Cyclopentenylbutylbromid in
100 cem Toluol umgesetzt. Die weitere Aufarbeitung erfolgte wic oben angegeben.
Farblose Flissigkelt vom Sdp -2 138—140°; n}? 1.4582.

CieH260, (282.2) Ber. C68.04 H9.28 Gef. C67.88 H 9.01.

e-A%Cyclopentenyl-capronsiure: Zur Verseifung wurden 14.1 g Cyclopente-
nylbutyl-malonsiuredidthylester mit 8 ¢ Natriumhydroxyd in 50 cem Wasscr und
50 cem Alkohol 8 Stdn. unter Riickflufy erbitzt. Der {iberschiiss. Alkohol wurde i. Vak.
verdampft und der Riickstand mit der zur vollstindigen Lésung erforderlichen Menge
Wasser verdiinnt. Sodann wurde.angesiuert, die ausgefallene Malonsaure in Ather auf-
genommen und mit Wasser gewaschen. Nach dem Trocknen mit Natriumsulfat und Ver-
dampfen des Athers blieb die Cyclopenteny Ibutyl-malonsiure als farblose krystal-
line Magse zuriick.

Die Decarboxylierung erfolgte bei 200 Aulentemperatur i. Wasserstrahlvak. bis zur
Druckkonstanz. Die so erhaltene Cyclopentenyleapronsiure wurde i. Hochvak. fraktio-
niert destilliert. Sdp 140-142°, Schmp. 33-34°, JZ 139.8.

¢,H,,0 . (182.1) Ber. (\72.47 H9.96 Gef. ¢72.20 H 10.15.





