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Hydrierung des Acetats XVIzum Acetat XIX:7 g des Acetats XVI wurden mit
150 mg Palladiummohr in 4 Stdn. hydricrt. Verbrauch 2.08 Mol. Wasserstoff; Sdp.;4 des
Hydrierungsprodukts 72730,

CoH,,0, (158.2) Ber. C68.32 H 11.47 Gef. C68.32 H 11.51.

Verseifungdes Acetats XVIzum Alkohol XVII: 11.8 g XVI wurden mit 33-proz.
wifir. Kalilauge 1/, Stde. auf dem Wasserbad erwérmt und Weltere 12 Stdn. bei Zimmer-
temperatur stehengelassen Der gebildete Alkohol wurde mit Ather ausgezogen, die Lo-
sung neutral gewaschen. Sdp.,, 82° Ausb. 8.2 g.

C.H,,0 (112.2) Bor. (7495 H10.78 Gef. 074.94 H 10.82.

Hydricrung des Alkohols XVII zum Alkohol XX1I: Eine methanol. Lisung von
6 g XVII verbrauchte beim Schiitteln mit 500 mg Palladiummohr in 32 Stdn. die theoret.
fiir 2 Mol. ber. Menge Wasserstoff (2528 cem). Das Hydrierungsprodukt XXI hatte den
Sdp:, 91°.

Allophanat von XXI: Die Verbindung wurde wie oben durch Einleiten von Cyan-
siure indie Verbindung X X1 dargestellt. Schmp. nach dem Umkrystallisieren aus Alkohol+
Petrolather 137%; mit 3-Methyl-hexanol-(3)-allophanat starke Schmp..Erniedrigung.

CoH50,N, (202.3) Ber. C53.44 H8.97 Gef. €53.01 H 8.90.

87. Karl Zeile und Hildegard Meyer: Zum synthetischen Aufhau
des Vitamins A, Il. Mitteil.: Uber ein ungesiittigtes Bromid mit dem
Ixohlenstoffgerust des 3-Methyl-hexans und seine Umsetzung mit 3-Jonen.

TAus dem Institub fiir Organische Chemie und Biochemie der ehemaligen
Universitit StraBburg.]

(Eiugeganger{ am 28. Februar 1949:)

Das ungesittigte Diacetat I 1Bt sich durch elementares Brom in
der der Vinylgruppe benachbarten Methylengruppe bromieren; unter
teilweiser gleichzeitiger Allylverschiebung entsteht ein Gemisch von
primérem und sekundidrem Bromid. Mit B-Jonon in Gegenwart von
Zink reagiert das Bromidgemisch oder das reine sekundire Bromid
unter Umlagerung in die primare Form unter 1.4-Addition. Die Kon-
stitution des entstehenden, mehrfach cyclisierten Ketons C,,H;,0
wurde ermittelt.

Unter den in der vorstehenden Mitteiluug!) beschriebenen Verbindungen
mit dem Kohlenstoffgeriist des 3-Methyl-hexans schien u.a. das Diacetat I be-
sonders zu einer Verkniipfung mit B-Jonon fiir den Aufbau des Vitamins A

CH,
x

H,0:CH-CH, C-CH,-CH,0-C0O-CH,
(5-00-01{3 L

geeignet, wenn es gelang, in den Allylrest in passender Weise Halogen einzu-

filhren. Nach den Untersuchungen von K. Ziegler?) iiber den Eintritt von

Brom neben einer Doppelbindung bei der Umsetzung mit Bromsuccinimid

war aus I die Bromverbindung IT zu erwarten, die auf Grund der Allylsynionie

in den Formen a und b reagieren sollte. Inshesondere war bei metallorgani-

schen Reaktionen eine von der urspriinglichen Stellung des Halogenatoms un-
1) K. Zeilc u. H. Meyer, B. 82, 267 [1949],

%) K. Ziegler, A. Spéth, E. Schaaf W. Schumann u. E, Winkelmann, A. 551,
80 [1942].
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abhingige Umsetzung zu erwarten ; hingegen war von vornherein cine Aussage
iiber die wahrscheinliche Reaktionsform nicht zu machen, Z. B, reagiert Cin-
namylchlorid, CH ;- CH: CH - CH,Cl, mit Magnesium praktisch ausschlieBlich in

(’3113 (IJHa
H,C:CH-CHBr-C-CH,-CH,0-CO-CH, BrCH, CH:CH-C-CH, CH,0-C0-CH,
.
0-CO-CH, 6-00-0H3
I1a. 1Ib.

der Form des isomeren Chlor-vinyl-phenyl-methans, C¢H;-CHCI-CH:CH,?®);
aus Mischungen von 1-Brom-butylen-(2) (CH,-CH:CH-CH,Br) und 3-Brom-
butylen-(1) (CH,-CHBr-CH:CH,) entsteht nach der Eliminierung des Broms
iiber die Grignard-Verbindung unabhingig vom Mischungsverhdltnis der
Bromide ein konstantes Gemisch von 569, Buten-(1) und 269, bzw. 17%, cis-
und trans-Buten-(2)%).

Die Bromierung mit Bromsuccinimid fithrte nicht zum Ziel. Sic bleibt
nicht beim Eintritt eines Bromatoms stehen; nach Verbrauch des aktiven
Broms wurde neben Ausgangsmaterial hauptsichlich nicht destillierbares, stark
_bromhaltiges Material erhalten. Auch weitgehende Anderung der Versuchs-
bedingungen verbesserte das Ergebnis nicht.

Die substitutive Einfithrung von Brom gelang jedoch auf anderem Wege.
Der Versuch der Bromaddition an I in Chloroformlésung gab iiberraschender-
weise auch bei starker Kiihlung alle Anzeichen einer weitgehenden Substi-
tution unter kriftiger Entwicklung von Bromwasserstoff. Die Bestimmung
des letztgenannten zeigte bei Zimmertemperatur eine 55-proz., bei Siedehitze
des Chloroforms eine bis 100-proz. Substitution an. Es lieB sich jedoch kein
analysenreines Substitutionsprodukt isolieren; die Bromwerte lagen durch-
weg zu hoch. Zur Entfernung des wihrend der Substitution entstehenden
Bromwasserstoffs, der offenbar die Ursache fiir Nebenreaktionen ist, wurde
die Bromierung in Essigester in Gegenwart von Acetamid ausgefithrt, das mit
Bromwasserstoff eine gut krystallisierte, in Essigester schwer losliche Addi-
tionsverbindung (CH;-CONH,) ,-HBr bildet. Unter diesen Bedingungen wurde
ziemlich unabhingig von der Reaktionstemperatur eine Substitution von 90
bis 1009, beobachtet. Bei Zimmertemperatur verliuft der Vorgang in einigen
Stunden, bei 45° in etwa 45 Minuten. Die ausgeschiedene Aéetamid-Bromi-
wasserstoff-Verbindung 14t sich direkt auf Bromwasserstolf titrieren, ein
kleiner Rest desselben wird durch das Auswaschen des Essigesters mit Wasser
erfalit.

Bei der Destillation des Reaktionsproduktes an der Olpumpe spaltet es,
schon ehe es ins Sieden geriit, laufend Fssigsiure ab. Die Hauptmenge siedet
bei 130-135%/0.4 Torr; bei wiederholter Destillation sinkt der Siedepunkt.
Wir haben deshalb in den folgenden Versuchen den Stoff im Vakuum der Ol-
pumpe mehrere Stunden unter RiickfluB gekocht und anschlieBend mehrfach

3 H. GTlman u. St. A. Harris, Jowrn. Amer. chem. Soc. 33, 3541 [1931].}

[IQI;E)S]‘V' G. Young, 8. Winstein u. A. N. Prater, Journ. Amer. chem. Soc. 58, 289
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fraktioniert. Dabei wurden in einem Versuch die Abspaltung von 0.65 Mol.
Essigsdure (bez. auf eingesetztes Diacetat I) und 0.08 Mol. Bromwasserstoff
festgestellt. Tn etwa 40-proz. Ausbeute lieB sich ein Stoff vom Sdp. 120-1239/
0.15 Torr isolieren, dessen Analyse zwar nicht iminer ganz scharfe, aber ein-
deutig auf ein Monobromsubstitutionsprodukt I stimmende Werte lieferte.
Die Konstitution des nach dem angegebenen Verfahren gercinigten Brom-
substitutionsproduktes wird durch die Formel 1Ta wiedergegeben. Nach allen
Erfahrungen kommt fiir den Eintritt des Halogens nur das der Doppelbindung
benachbarte C-Atom in Betracht®); iiberdies iiberzeugten wir uns in Parallel-
versuchen, daB das geséittigte Diacetat I111) gegen Brom unter den angewand-
ten Reaktionsbedingungen véllig bestdndig ist. Tnsbesondere wurde in dem

CH, ?Ha
1 ,
('H,-CH,-CH,-C-CH,-CH,0-C0-CH, H,C: (,H('}H(I}CH ('H,0-CO-CH,
1
0-00-CH, H,C-0C-0  0-CO-CH,
1I1. IV.

erhaltenen Bromid die Anwesenheit einer endstindigen Doppelbindung durch
Ozonisierung bewiesen, bei der in 92-proz. Ausbente nach dem etwas ah-
geéinderten Verfahren von J. Deeuvre®) die Summe von Formaldehyd (13.6 %)
und Ameigensdure (78. 6% %, als Kohlensiure) gefalit wurde.

Vorher hatten wir uns von der Zuverlissigkeit der Methode durch Ozonisierung des
Diacctats I und, um allenfalls eine Stérung durch Anwesenheit von Halogen zu erkennen,
des Allylbromids iiberzeugt, wobei Ausbeuten an Formaldehyd und Kohlendioxyd von
zusammen 1019, bzw. 103% gemessen wurden, Die Ab#nderungen gegeniiber dem Ori-
ginalverfahren begtfmden im wesentlichen in der gravimetrischen Bestimmung des Form-
aldehyds mittels Dimedons und der Kohlensiurce im Kaliapparat an Stclle der colorimetri-
schen Formaldehydbestimmung mit Fuchsinschwefliger Siure, bzw. ciner titrimetrischen
Bestimmung der Kohlensiure nach Aufnahme durch Bary tlauge

Das Bromid reagiert mit Pyridin bei gelindem Erwérmen und gibt sein
Brom beim Erwirmen mit alkoholischer Silbernitrat-Losung oder mit Silber-
acetat in Eisessig quantitativ ab, wodurch die Anordnung im Sinne eines Vinyl-
bromids ausgeschlossen wird.

Die Ozonisierung des Rohbromids ergab, bezogen auf das eingesetzte
Diacetat, nur etwa 509 endstindige Doppelbindung entsprechend dem Bro-
mid ITa. Fir den Mindergehalt an endstéindiger Doppelbindung ist eine Um-
lagerung — offenbar die Allylumlagerung — verantwortlich zu machen, denn
eine Absittigung, ebwa durch Br omaddition ist durch den Nachweis der prak-
tiseh vollkommenen Substitution ausgeschlossen. Tn der Begleitkomponente,
die nach der Brombilanz dieselbe Bruttozusammensetzung wie das Bromid I1a
besitzt, muB aus diesen und den im folgenden angefiihrten Griinden das pri-
mire Bromid-ITb vorliegen. Seine Abtrennung als Reinsubstanz exgvies sich
als unmdglich, da es im Vakuum schon unterhalb der Destillationstemperatur
Ess1gsaure abspaltet; im Gegensatz dazu destilliert dis sekundiire Bromid fast
unzersetzt. Die Struktur des primiren Bromids 148t die Ausbildung konju-
gierter Doppelbmdungen voraussehen, wodurch die Neigung zur Essigsiure--
abspaltung eine Erklirung findet. Die gemessene Eqmgbaureab\p‘tltung von

%) Siche Fuﬂnote 2}, daselbst weitcres Schrifttum.
8) Bull. Soc. chim. France [4] 45, 140 [1928).
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0.65 Mol. zeigt bei einem 50-proz. Mischungsverhiltnis der Bromide eine iiber
ein Mol. hinausgehende, also z.T1. auch den zweiten Essigséiurerest betreffende
Abspaltung an, was im Einklang mit Analysendaten der Destillationsvorliufe
steht. Fir die Struktur des Begleitstoffs im Sinn des priméiren Allylisomeren
spricht schlieBlich der Umstand, da bei der inten zu besprechenden Umset-
zung mit Zink und $-Jonon in einer grifleren Versuchsreihe stets die gleichen
Ausbeuten erhalten wurden, gleichgiiltig ob dieselbs Gewichtsmenge reinen
sekunddren Bromids oder des nicht destillierten Gemisches verwendet wurde.
AuBerdem diirften kleine Mengen eines hoher bromierten Stoffes im Roh-
bromid vorhanden sein, woliir gelegentlich hohere Bromwerte bei der Analyse
des sekundiren Bromids sprechen.

In der Absicht, die Komponenten des Rohbromid- Gemisches als bestindige
Acetyl-Derivate zu kennzeichnen, wurde es mit Silberacetat behandelt. Dabei
wurde nur die vom sekundiren Bromid sich ableitende Acetylverbindung TV
gefalt, deren Konstitution durch Elementaranalyse und Ozonisierung (Form-
aldehyd- und Ameisensiureausbeute 95%,) bewiesen wurde. Als Beimischung
wurde bei diesem am Rohbromid durchgefiithrten Versuch eine geringe Menge
eines Bromids, moglicherweise vom Typ des Vinylbromids gefunden, das der
Silberacetat-Behandlung widerstanden hatte.

Die Beobachtungen am Bromidgemisch legen einen Vergleich mit den von
L.Claisen?) am Isopentenylbromid, (CH,),C:CH -CH,Br, untersuchten Ver-
héltnissen nahe. Dort ist das primire Bromid das bestindige und das Allyl-
gleichgewicht liegt fast vollig auf seiner Seite. Beim Erhitzen lagert sich das
unbestindige tertiire Bromid (CHj),CBr-CH:CH, mit nicht konstantem
Siedepunkt in das besténdige priméire Bromid mit hoherem Siedepunkt um.
Im Fall des Bromids II verdeckt die Essigsiureabspaltung eine etwa eintre-
tende Umlagerung. Dabei sinkt der hohere Siedepunkt des urspriinglichen
Gemisches auf den des sekundiren Bromids ab. Es sei noch bemerkt, dafl der
Formel fiir das sekundire Bromid zwei diastereomere Antipodenpaare ent-
sprechen, wihrend beim priméren Bromid cis-trans-Isomerie moglich ist.

Die beschriebene Bromierungsreaktion in Essigester unter Zusatz von Acet-
amid wurde auf einige andere ungesittigte Stoffe der Untersuchungsreihe?)
tibertragen, bei denen in orientierenden Versuchen das Ausmall der Substi-
tution titrimetrisch ermittelt wurde. Iu einigen Fallen wurde auch Chlor, aller-
dings ohne priparativen Vorteil, verwendet. Die Neigung zur Substitution er-
wies sich als stark abhingig von der Konstitution ; z.B. liel sich bei dem in der
vorstehenden Mitteilung?!) beschriebenen Monoacetat, das sich vom obengenann-
ten Diacetat I durch die freie tertiir gebundene Oxygruppe unterscheidet, nur
eine 52-proz. Substitution erreichen. Das Acetamid scheint ohne EinfluB auf
den eigentlichen Substitutionsvorgang zu sein, es wirkt lediglich als Abfang-
mittel fiir den freigewordenen Halogenwasserstoff. Angesichts der pripara-
tiven Bedeutung, die der Halogenierung neben einer Doppelbindung zukommen
kann, soll die Reaktion unter Bedingungen, die den oben erwihnten vergleich-
bar sind, weiterverfolgt werden.

) Journ. prakt. Chem. [2] 105, 65 [1922].
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Um festzustellen, in welcher Reaktionsform (ITa oder ITb) das Bromsubstitutions-
produkt sich bei metallorganischen Reaktionen umsetzt, wurde zunichst versucht, vom
Bromid durch eine Umsetzung mit Zink oder Magnesium und anschliefende Verseifung
zum. bromfreien Ausgangsstoff oder zu seinem Isomeren zuriickzugelangen. Jedoch er-
gaben alle Versuche, das rohe oder das reine sekundire Bromid mit den Metallen umzu-
setzen, nur harzige Massen. FEine andere Moglichkeit sollte die Reaktion mit einer ein-
fachen Aldehyd- oder Ketonkomponente (Benzaldehyd oder Cyclohexancon) in Gegenwart
der Metalle bieten. Die Ozonisierung des Reaktionsproduktes sollte durch Bestimmung
der endstindigen Doppelbindung Aufschluf itber die Beteiligung der Reaktionsform ITa
an der Umsetzung geben. Benzaldehyd ergab bei der Kondensation einen Stoff, der
gegentiiber der erwarteten Menge ein Mol. Essigsiure mehr enthiclt. Bei der Reaktion
mit Cyclohexanon wurde ebenfalls Essigsiureanlagerung festgestellt, dariiber hinaus noch

eine Acetylierung der neugebildeten tertidren' OH-Gruppe. Die Zusammensetzung der
Stoffe wurde durch Elementaranalyse und Verseifung gesichert. Die in den isolierten
Reaktionsprodukten festgestellte zusiitzliche Essigsiure entstammt einer der Konden-
sation -paralle] verlaufenden Zersetzung des primiren Bromids. Im iibrigen ist die An-
lagerung von Essigstiure an die Doppelbindung nichts Ungewshnliches ~ von thr wird
vielfach priaparativ Gebrauch gemacht —, jedoch entzieht sie die angestellten Reaktionen
dem gedachten Zweck eines Konstitutionsheweises durch Ozonisierung,.

In den weiter unten beschriebenen Versuchen mit #-Jonon konnte gezeigt
wérden, daB die Bromverbindung zum mindesten zu einem erheblichen Teil
in der primiren Form IIb. reagiert. Nimmt man dasselbe auch fiir den Um-
satz mit Benzaldehyd und Cyclohexanon an, so 1aBt sich die Struktur der
Reaktionsprodukte folgendermaBen skizzieren:

CH,
| , . !
R-CH2~(]JH-()H2-(|J-CH2-CH2-O-CO-CI—I3 R = CH, - C(OH)H-
H,C-0C-O 0-CO-CH, oder CgHy,- (O-CO-CH,)-
V.

Die Umsetzung der Bromverbindung mit 3-Jonon 1aft zunichst folgends
Mbglichkeiten offen : Reaktion des ungesittigten Ketons unter 1.2- oder 1.4-
Addition sowie Reaktion des Bromids in der priméren oder sekundéren Form.
Nach dem bisher vorliegenden Versuchsmaterial lieB sich beziiglich des Ver-
haltens des {-Jonons keinz Voraussage machen.

Nach P. Karrer und Mitarbb.?) setzt sich B-Jonon mit Bromessigester und
Zink in verhiltnismiBig glatter 1.2-Addition wm. Wihrend a-Jonon auch mit
Allylmagnesiumbromid eine 1.2-Addition eingeht, ergibt B-Jonon mit diesem
Reagens kein definiertes Produkt. Mit Methyljodid und Lithium wurde 1.2-
Addition beobachtet, jedoch gab Allyljodid wenig Reaktionsprodukt ohne OH-
Gruppe und nicht destillierbaren hydroxylhaltigen Riickstand?). Mit Methyl-
magnesiumjodid wird die Bildung von B-Jonen beschrieben!?).

Iiir die Reformatzki- Reaktion unssres Bromids mit $-Jonon erwies sich die
Verwendung von Zinkwolle ohne Verdiinnungsmittel als zweckmiBig. Die ersten
Versuche wurden mit einem vorerhitzten, destillierten und analysenreinen
Priparat vorgenommen, die spiteren wegen der besseren (Gesamtausheute
mit der rohen Bromverbindung. Dabei li=8 sich in etwa 30-proz. Reinausbeute
ein bei 1075 Torr und 140° Badtemperatur destillierendes blaBgelbes zihes O1
isolieren, dessen Elementaranalyse bei mehreren Ansitzen eindeutig auf die
Brutto7usa.mmensetzung CooH;,0 des Vitamins A stimmte; auBerdem war es

8) P. Karrer, H. Sa.lomon R. Morfu. O. Walter, Helv. chim. Aecta 15, 878 [1932].
9 F. B. Klpplngu k. \Vlld Journ. chem. Soc. London 1940, 1239.
19) A, Giacolomne, C. 1934 11, 4183.
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ihm im Siedeverhalten vergleichbar. Die Antimontrichlorid-Reaktion war
aber, abweichend vom Vitamin, tiefrot mit einemn Absorptionsmaximum bei
600 my. An der Luft verharzte das O1 unter Sauerstoffanfnahme.

Im iibrigen ergab sich die Konstitution aus folgenden Befunden: Bei der
katalytischen Hydrierung mit Platin in Eisessig werden maximal 3 Mol. Wasser-
stoff aufgenommen, davon das dritte Mol. sehr langsam. Das Vorliegen von
nur drei Doppelbindungen zeigt unter Beriicksichtigung der Elementaranalyse
ein trieyclisches System an. Mit Benzopersiure werden zwei Doppelbindungen
nachgewiesen. Die Ozonisierung beweist mit 102 bzw. 1057, Formaldehyd-
und Ameisensiiureausbeute eine endstindige Doppelbindung. Nach dem Er-
gebnis der Zerewitinoff-Bestimmung ist kein aktiver Wasserstoff, also
keine Oxygruppe vorhanden'). Dagegen entsteht mit Semijcarbazid in 60-
proz. Augsbeute ein gut krystallisiertes Derivat vom Schmp. 1571589, dessen
bei verschiedenen Priaparaten wiederholte Analysen scharf auf ein #quimolares
Gemisch des Semicarbazons und Hydrazons des Ketons CyqH 40 stimmen.
Die teilweise Spaltung des Semicarbazids unter Hydrazinbildung wihrend der
Reaktion ist auffallend, jedoch ist schon lange die Zersetzung von Semicarb-
azid in Hydrazin und Hydrazodicarbonamid bekannt1?); auch Semicarbazone
konnen im gleichen Sinn zer{allen'?). Hydrazodicarbonamid scheint allerdings
bei der oben beschriebenen Umsetzung nicht zu entstehen und Versuche zur
Kennzeichnung anderer Spaltprodukte-konnten bisher noch nicht wieder auf-

genommen werden.

Mit p-Brom-, p-Nitro-phenylhydrazin und Hydroxylamin lieBen sich aus dem Keton
CyoH 30 keine krystallisierten Derivate gewinnen. Die Selendehydrierung lieferte keine
definierten Produkte, inshesondere kein Phenanthren- oder Anthracen-Derivat.

Durch den Nachweis des Ketoncharakters ist der Reaktionsverlauf als 1.4-
Addition am - Jonon sichergestellt. Beids Essigsiiurereste sind aus dem Mole-
kiil des Bromids abgespalten worden. Unter Beriicksichtigung der iibrigen
analytischen Befunde lassen sich die wenigen noch verbliebenen Verkniipfungs-
und Cyclisierungsmoglichkeiten, die hier nicht im einzelnen wiedergegeben
sind, mit grofler Sicherheit auf das Formelbild VI einengen. Tnsbesondere
scheidet die Forderung eines tricyelischen Systems diejenigen Méglichkeiten
aus, die die sekundiire Reaktionsform des Bromids voraussetzen. Die Formel
erklirt auller dem Verhalten gegen Benzopersiure und Ozon den Verlauf der
katalytischen Hydrierung mit der Annahme der schwer hydrierbaren Doppel-
bindung zwischen den beiden Ringen.

~ Angesichts des verwickelten Reaktionsablaufs ist die Ausbeute an analysen-
reinem Ol als giinstig zu bezeichnen; dasselbe gilt fiir die Ausbeute an krystalli-
siertem Keton-Derivat, wenn man die Miglichkeit zur Aushildung von Stereo-
isomerén bei der Anwesenheit von drei asymmetrischen Kohlenstolfatomen

1) Kine geringe Menge beobachteten Methans (etwa 0.15 Mol.) diirfte auf die nicht
mehr ganz einwandireie Beschaffenheit des untersuchten Priiparates zurtickzufithren scin.
Solange die Versuche nicht wicderholt werden kimnen, ist allerdings eine kleine Bei-
mengung hydroxylhaltiger Substanz nicht auszuschliclen. '

12) L. Bouveault u. R. Loquin, Bull. Soc. chim. France [3] 33, 163 [18057; Th.
Curtius u. K. Heidenreich, B. 27, 56 [1894].

%) Methyl-4thyl-keton: vergl. M. Scholz, B. 29, 611 [1896]; Acctophenon: vergl.
W. Borsche, B. 34, 4301 [1901]. :
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beriicksichtigt. Die Synthese des Bromids IT schien, zumal es in der voraus-
gesetzten primiren Form reagiert, eine Moglichkeit zum Aufbau des Kohlen-
stoffgeriistes von Vitamin A im geeigneten Sittigungsgrad direkt vom f-Jonon

CH,
HiC CH, o ” _
e CH:CH-CO-CHy  +  BrZnCH, CH:CH-C-CH,- CH,0-CO-(H,
f. (’ \
0 ¢ 0-¢0-CH, -
HZC ¢ 1L,4-A chtion_*
\C/ \CH:D — 2 Mol. Essigsdure
H'Z
I s CH,-CO-CH, | H, CH,-€0-CH,
| H,C /Ié 1 2 C 3 ! HKC\ /63 ‘ 2 3
>c\ R Aa M
HZQ ]C CK’H‘Z i Cyeclisierung H29 (‘/’ L"'Hz
i : _— : | |
H,C C CH HC e LG
SINGATN
\ﬁ/?HC‘/ CH, ¢ 1 eH,
R hgl
1 oo tm (o,
I e’ ‘ H,¢” VI

aus zu bieten. Dis Uberpriifung dieser Moglichkeit hat bis jetzt ergeben, daB
die Reaktion, soweit sie zu charakterisierbaren Stoffen fiihrt, eéinen anderen
Verlauf nimmt, der durch die Konstitutionsermitilung des Ketons CyoH4,0
aufgeklirt werden konnte. Wegen des notwendig gewordenen Abbruchs der
Arbeiten unterblieb die Durcharbeitung weitersr Reaktionsvarianten; sie'soll
bei gegebener Gelegenhsit wieder aufgenommen werden,

Wir danken Frl. Dipl.-Chem.Dyrenfurth, Frl. Schéafer und Frl. Zimmer fir
ihre geschickte und fleiBige Mithilfe, Frl. Lay fir die sorgfiltige Ausfiihrung der Ana-
lysen.

Beschreibung der Versuche.

Bromierung von 3-Methyl-hexen-(8)-diol-(1.3)-diacetat (I).

A) In Chloroform: Versuche zur Ermittlung optimaler Substitutionsbedingungen
wurden mit Losungen von 1.5 g Diacetat in 20 com Chloroform unter Zugabe verd. Chloro-
form-Brom-Losung (6 g Brom in 100 ccm Losung) mit 1 Mol. Brom ausgefiithrt. Die Be-
stimmung des Bromwasserstoffs in der Absorptionsvorlage und den Waschwissern erfolgte
durch Titration. '

Bei Zimmertemperatur hetrug die Substitution 559%,, bei Siedetemperatur und Zu-
tropfen der Brom-Lisung wihrend 30 Min. 909, bei Siedeteniperatur, Zugabe der Brom-
Lisung auf einmal nund Hrhitzen wihrend 30 Min. 1009, d.Theorie. -

Beispicl eines Versuchs zur Isolierung des Bromierungsproduktes: 5581 g
Diacctat in 200 cem Chloroform und die 1 Mol. entsprechende Menge Brom in 400 ccm
Chloroform wurden Y/, Stde. zum Sieden erhitzt. Von der Gesamtmenge des erhaltenen
Rohbromids wurden 11 g der fraktionierten Destillation unterworfen. Das Destillat (5.65 g
vom Sdp., 4 110—-120°) wurde gewaschen und zweimal destillicrt: Sdp., q.4 95—100°.

C, H,;0,Br (293.2) Ber. C 4506  H5.85 Br27.26
Gef. C41.45,41.49 H 5.29, 5.85 Br 32.47.

B) In Essigestermit Acetamid: Zur Ermittlung optimaler Substitutionsbedingun-
gen wurden Vorversuche mit 1 g Diacetat, 600 mg Acetamid (2 Mol.) in 55 cem
Hissigester und 750 mg Brom (1 Mol.) unter Zutropfen des letztgenannten durchgefithrt;
die Kontrolle des volligen Bromverbrauchs erfolgbc mit Jodkalium-Stirkepapier. Der
Bromwasserstoff wurde durch Auswiigen der ausgeschiedenen Acetamid-Bromwasserstoff-
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Verbindung, Titration eines aliquoten Teiles derselben und zusitzliche Titration der ge-
ringen Bromwasserstoffmenge (bis zu etwa 109)) in den Waschwiissern, mit denen die
Essigesterlosung ausgeschiittelt worden waren, bestimmt.

Bromierung bei 45° u. 45 Min. Vers.-Dauer: 96.29,, Substitution; Bromierung bei 3—4°
u. etwa 3 Stdn. Vers.-Dauer: 98.19, Substitution. Weitere Angaben iiber Substitutions-
ausbeuten finden sich in der Zusammenstellung von Versuchen gréfleren Mafstabs
(Tafel 1).

Vorschriftfiir priparative Versuche: 22.4g (2 Mol.) vollig trockenes Acetamid
werden in 600 ccm trockenem Essigester unter Riihren warm geldst. Nach Zugabe von
40 g Diacetat I wird bei Zimmertemperatur langsam eine Losung von 29.8 g (1 Mol.)
Brom in 100 cem Essigester zugetropft, wobei vor weiterer Zugabe jeweils Entfirbung
abgewartet ‘wird. Das Ende der Reaktion nach 6—8 Stdn. wird mit Jodkalium-Stirke-
pepier gepriift. Nach dem Abfiltrieren von der ausgeschiedenen Acetamid-Bromwasserstoff-
Verbindung und mehrmaligem Auswaschen mit Wasser wird die mit Natriumsulfat ge-
trocknete Essigesterldsung 1.Vak. verdampft. Es hinterbleibt als Riickstand in theoret:
Ausheute das Rohbromid. Die Bestimmung der Substitutionsausbeute erfolgt wie oben;
sie liegt in der Regel zwischen 95 und 1009 -

Zur Qewinnung des sekundiren Bromids wird das Rohbromid 2 Stdn. bei 140°/0.8
bis 0.1 Torr unter RiickfluBl erhitzt. Wihrend dieser Behandlung und zum geringeren
Teil wihrend der anschliefenden Destillation wird in zwei mit Kohlensiure gekiihlten
Gasfallen Essigsiiure und etwas Bromwasserstoff kondensiert. In einem Versuch wurde
die Essigsiuremenge zu 0.65 Mol. (ber. auf die eingesetzte Menge Diacetat) ermittelt,
die des Bromwasserstoffs zu 0.08 Mol. Nach mehrmaliger Destillation géwinnt man 20
bis 22 g des Bromids als blaBgelbe Flissigkeit vom Sdp., ,; 120—123% Die Abspaltung
von Essigsdure und Bromwasserstoff bei der Destillation des reinen Bromids ist gering-
fiigig (je etwa’ 0.005 Mol.). Das Bromid wird zweckmifig im Dunkeln aufbewahrt.

Tafel 1. Belsplele einiger Versuchsergebnigse bei der Bromierung von
3-Methyl-hexen-(5)-diol-(1.3)-diacetat.

; ‘
Substi. Reinprodukt . CunO];BT (293.2) |

tution . — -—i ! 2CT , ‘ Bemerkungen
1 Siod | Ausn, . C H | Br

o 1€/ etemp | A T T
%% | 1 Iy | 45.06 3.85 | 27.26
} L Gef. )
78 120-125/ . 13.7 45.09 . 5.92 26.46 | Vor der Fraktiohierung 3
0.15 Torr Stdn. an der Olpumpe bei
: 160° unter Riickflufi er-
" hitzt.
93.6 120-123/ | 20 44, 96 i 8.99 28.12 | Vor der 2. Destillat. wie
0.15 Torr | ‘ ‘ oberd bchandelt. Die Ana-
: lyse spricht fir ein Ge-
misch von 959, Mono- u.
5%, Dibromid (372.1).
! Ber. C 44.58 H 5.76 Br.

- ] | _ ; 27.95.

100 | 120123/ 20 i 27.10 | Roh-Bromierungsprod.

;i 0.15 Torr ‘ wihrend der Destillat.
! an der Olpumpe zuge-
. tropft.

100 | 11711y |22 4514 | 5.88 " 28.07 | Vor der 1. Destillat. 1,
| 0.1Torr | | ; ; Stde. b. 1609 unter Riick.
| ? i | " fluf an der Olpumpe cr-
i : ’ | hitzt. Vor der 4. Destillat.
| ! ; | 1 BStde. bei 160° unter
| ’ | : RiickfluB an der Olpumpe
! i ! | ! erhitzt.
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Die in der Tafel 1 anfgefithrten Bromierungen wurden mit 40 g Diacetat, 20.8 g
Brom (1 Mol) und 33.6 g Acetamid (3 Mol.) in insgesamt 1000 ¢cm Essigester bei
Zimmertemperatur ausgefithrt.

Aus den bei der Fraktionierung des Bromids anfallenden Vorldufen (70—120%0.15 Torr)
lieB sich kein einheitlicher Stoff abtrennen. Die Analysen zweier Fraktionen a) 78—88%/
0.15 Torr und b) 88-929/0.15 Torr ergaben:

C;H,Br (173.1) . Ber. (48.58 H 5.20
= BrCH,-CH :CH-C(: CH,)-CH :CH, Gef. C49.18 H 6.28 (a); C 47.18 H6.0L (b).

Chlorierung von 3-Methyl-hexen-(5)-diol-(1.3)-diacetat (I).

Bei der Chlorierung wurde sinngemil wie bei der Bromierung, jedoch ohne Anwendung
von Acctamid verfahren. Das Chlor war in Tetrachlorkohlenstoff gelost, der Gehalt an
Chlor vor dem Versuch bestimmt.

Versuch zur Isolierung des Chlor-Derivates: Die Umsetzung von 10.85 g Di-
acetat I in 1000 cem Essigester mit 1/, Mol. Chlor in 40 eem Tetrachlorkohlenstoff unter
Eiskiihlung ergab 84.2%, Substitution, bez. auf Chlor; Ausb. 15.1 g Rohprodukt. Die
wiederholte Fraktionierurg lieferte bei einer Essigsdureabspaltung von 240 mg 3.5 g
einer Fliissigkeit vom Sdp., ;5 1251270,

¢, H;0,Cl (248.7) Ber. C53.12 H6.89 (11428 Cef. C52.07 H 7.03 C113.05.

Umsctzung des Rohbromids IT mit Silberacetat.

13 g des Rohbromids in 30 cem Eisessig wurden bei 80-90° wihrend 90 Min. unter
kriftigem Rithren mit iiberschiiss. Silberacetat ini kleinen Anteilen versetzt. Das Filtrat
wurde i. Vak. eingeengt, wobei noch etwas Silberbromid ausfiel. Aus einer Fraktion vom
Sdp.,.s 120—127° lieBen sich 4.5 g einer blaBgelben noch schwach bromhaltigen Fliissig-
keit vom. Sdp.y g 126° gewinnen. Die Analysenwerte stimmen auf eine Mischung von
93.59 des erwarteten Triacetats und 6.5 9, Bromid.

C.H,,045(COCH,),; (272.3) Ber. C57.40 H 7.40
C,H,,0,Br(COCH,), (293.2) Ber. C45.06 H 5.85 Br 27.26
Gef. C56.56 H 7.28 Br 2.0.

Umsetzung des Rohbromids II mit Benzaldehyd und Cyclohexanon in
Gegenwart von Zink.

a) mit Benzaldehyd: Die verwendete Zinkwolle wird durch UbergieBen mit Kupfer-
sulfat-Losung und anschlieendes Auswaschen mit Wasser, Alkohol und Ather aktiviert.
9 g Benzaldehyd und 7 cem mit Natrium getrocknetes Toluol werden unter Riithren
zusammen mit 9.5 g Zinkwolle (Uberschufl von 4 g) zum Sieden erhitzt. Man 148t langsam
25 g Rohbhromid II in 18 cem Toluol zutropfen und erwéirmt noch 1 Stde. bei einer
Badtemperatur von 140—150°. Nach dem Zersetzen mit Eis, Ansiuern und Aufnehmen
in Ather (7.5 g Zinkriickstand. entspr. 369, Umsatz) werden durch Destillation 8.5 g einer
farblosen Flissigkeit vom Sdp.; 5 1270 (269 d.Th.) und ein betriichtlicher Harzriickstand
erhalten; dic Anwendung von weniger Losungsmittel oder 4stdg. Kochen erhsht die
Ausbeute nicht.

Cool330; (380.4) Ber. ¢ 63.16 H7.37 Gef. C63.07 H7.54.

Die Verseifung mit n/2 alkohol. KOH wihrend 45 Min. ergab einen Laugeverbrauch,
von 2.91 Mol. je Mol. Substanz.

b) mit Cyclohexanon: Zu einer siedenden Losung von 6.8 g Cyelohexanon in
20 cem trockenem Toluol wird unter Riihren eine Losung von 20 ¢ Rohbromid II in
30 ccm Toluol getropft unter gleichzeitiger anteilweiser Zugabe von 13.5 g Zinkstaub
(2 facher Uberschufl). Nach lstdg. Erhitzen auf 140—150° erfolgt Aufarbeitung wie oben.
Es werden 6 g einer blaligelben Flissigkeit vom Sdp., . 1191219 (219, d.Th.} erhalten.

Cp1H3,05 (414.5) Ber. C60.75 H8.21 Gef, C60.35 H 8.32.

Die Verseifung mit n/2 alkohol. NaOH wihrend 90 Min. ergab einen Laugeverbrauch

von 3.98 Mol. je Mol. Substanz.

Umsetzung des Bromids II mit §-Jonon in Gegenwart von Zink.

In einem 300-ccm-Sehliffkolben mit 4 Tuben fitr RiickfluBkiihler, Riihrer, Thermo-
meter und Stickstoff-Einleitungsrohr wird die aus 20 g Diacetat I frisch gewonnene
Menge Rohbromid unverdiinnt mit 21.5 g -Jonon (1.2 Mol.) und zunichst /5 der ins-
gesamt verwendeten Zinkmenge (7.3 g = 1.2 Mol.) unter lebhaftem Riihren auf 80-00°
erhitzt. Nach weiterer Zinkzugabe steigt die Innentemperatur auf stwa 110°, Zur Ver-
meidung von Verharzung und Verkohlung darf nicht zu rasch und nicht zu hoch erhitzt
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werden. Die dunkelbraune Masse ist durchsichtig und miBig zéih{liissig, dabei gut rithrbar.
Durchschnittlich werden nach 5—6stdg. Erhitzen auf eine Inncentemperatur von 90-100°
2-3 ¢ Zink, entspr. einem Nichtverbrauch von 15-25%, zuriickerhalten. Der Zusatz von
20 cem Toluol (Innentemp. 75—77% vermindert den verharzten Rickstand, aber auch
den Zinkumsatz. Das Reaktionsgemisch wird mit 10-proz. Essigsaure versetzt. Trocknen
der dther. Losung und simtliche folgenden Behandlungen werden unter Stickstoff aus-
gofithrt. Bei einer Badtemperatur von 120-150°/0.2 Torr wird cin Vorlauf (1015 g), der
B-Jonpn enthilt, abdestilliert. Nach 2—3maliger Fraktionierung des Riickstands an der
Quecksilberdiffusionspumpe erhalt man bei 140° Badtemperatur und 2x10~% Torr neben
3.5 bis 7 g cines harzigen Riickstands Ausbeuten von 68 g eines gelblichen Ols.
CyoH,,0 (286.4) Ber. 083.87 H10.56 Gef. C83.84,83.81,83.78 H10.72,10.78,10.94.

Mit Antimontrichlorid tritt in konz. Lésung eine intensive Rotfirbung (Hauptabsorp-
tion 600 my), in verd. Losung CGelbbraunfirbung (Hauptabsorption 590 my) auf.

Eine bei 180-190° Badtemperatur und 2—3 x10~% Torr destilliecrende Fraktion (etwa
2 @), deren Zusammensetzung der empirischen Formel CygH,,Q, cntspricht, zeigt ebenfalls
die rote Antimontrichlorid-Reaktion mit einer Hauptabsorption von 590 my.

CysHy,0, (513.6) Ber. ©81.40 H10.72 Gef. C81.69,81.75 H 10.50, 10.74.

Katalytische Hydrierung der Verbindung C,oH;,0: a) 87.4 mg Sbst. nehmen
in Ggw. von 28.4 mg Platinoxyd in Risessig 2 Mol. Wasserstoff nach 105 Min., 2.58 Mol.
nach 14 Stdn. (noch keine villige Sattigung) aufl.

b) 916.7 mg Sbst. verbrauchen in Ggw. von 366 mg Platinoxyd in Eisessig 1 Mol.
Wasserstoff nach 20 Min., 2 Mol. nach 90 Min., 3 Mol. nach 48 Stdn. (ber. 240 cem H,,
gef. 241 cem). . )

c¢) 300 mg Sbst. verbrauchen in Ggw. von 150 mg Platinoxyd in Eisessig 1 Mol.
Wasgerstoff hach 45 Min., 1.9 Mol. nach 7 Stdn. (keine weitere Aufnahme).

Benzopersiure-Titration: 73.65, 73.8 mg der Verbindung C,,H;,0 wurden mit
5 cem Benzopersiure-Losung (0.513, 0.4759, akt. Sauverstoff) 17 Stdn. bzw. 3 Tage beij 20
behandelt. Verbrauch an Benzopersiure 1.94 und 1.97 Mol.

Bestimmung des aktiven Wasserstoffs: 287.5, 288.09, 287.71 mg der Verbin-
dung CpoH;,0 entwickelten 3.327, 3.423, 3.30 ccm Methan (0%760 Torr), = 0.148, 0.152,
0.147 Mol. alt. Wasserstoff. Das Priparat hatte cinige Wochen unter Stickstoff gestanden.

Umsetzung mit Semicarbazid: 333 mg der Verbindung C,,H;,0 wurden mit dqui-
molaren Mengen Scmicarbazid-hydrochlorid und Kaliumacetat umgesetzt. Nach
lingerem Stehenlassen krystallisierten 190 mg (47.59%, d.Th.) Rohprodukt aus. Nach
2maligem Umkrystallisieren aus Methanol war der Schmp. 157-158% Die Umsetzung
mit freiem Semicarbazid in alkohol. Losung crgab einc Rohausbeute von 639, d.Th. des-
selben Stoffs (Reinaush. 599).

C HeON, (643.9) (b. 100°i. Hochvak. getr.) Ber. C76.69 H 10.21 N 10.85
Gef. C76.61,76.68 H 10.26, 10.21 N 11.10.

Bestimmung der endstindigen Doppelbindung durch Ozonisierung: Da
aus der endstindigen Methylengruppe nach der Zersetzung der Ozonide Formaldehyd,
Ameisensiure sowie 1. U. Kohlendioxyd entstehen kénnen, wird die Snmme dieser Stofic
bestimmt und zwar die Ameisensiure als Kohlendioxyd nach Oxydation mit Quecksilber-
(IN)-oxyd. Zu allen Behandlungen darf nur kohlensiurcireies Wasser verwendet werden;
der als Losungsmittel verwendete Eiscesig wird vorher iber Kaliumpermanganat destil-
lLiert. Im allgemeinen wurde wie folgt verfahren: Etwa 1/, Mol Substanz wird, in 12 ccm
80-proz. Essigsiure geldst, ozonisiert. Hinter das-eisgekiihlte zonisierungsgefali sind zwei
Waschflaschen mit je 20 cem Wasser, anschliefend eine weitere mit 25 cem n/2 Ba(OH),
zur Aufnahme von etwa schon wihrend der Ozonisierung gebildeter Kohlensiure geschal-
tet. Der 5-proz. Uzonstrom passiert vor dem Kintritt in die Apparatur ein Natronkalk-
rohr (bei den Versuchen wurde wilirend der Ozonisierung keine Kohlensdurebildung be-
obachtet). Der Inhalt der drei ersten Gefille wird mit Wasser in einen 100-cem-MeBkolben
itbergespiilt und zur volligen Zersetzung der Ozonide 2 Tage stehengelassen. Die Bestim-
mungen von Formaldehyd und Ameisenséure werden miglichst gleichzeitig in Arbeit ge-
nommen.

Bestimmung des Formaldehyds: Eine Losnng von 5 g Dimedon in 25 cem
Wasser und 5 com Fisessig wird zu 20.ccm der Stammldsung des zersetzten Ozonids gege-
ben; zur vollstindigen Ausfillung JaBt man 1-2 Tage stehen. Die Formaldehydverbin-
dung (Schmp. 188-189%) wird abfiltriert und nach dem Trocknen ausgewogen: Auswaage
% 0.1028 = g CH,0. In einigen Versuchen (vergl. die Anmerkungen der folgenden Tafel)
wurden 20 ¢em der zersetzten Ozonidlésung vor der Fillung einer Y,-stdg. Wasserdampf-
destillation unterworfen; der Formaldehyd wurde im Destillat wie oben bestimmt.
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Bestimmung der Ameisensiure: 20 cem Stammlésung werden mit 8 g rotem
Quecksilberoxyd unter Schiitteln zum Sieden erhitzt, wobei die Ameisenséiure zu Kohlen-
dioxyd oxydiert wird, das durch einen schwachen Stickstoffstrom in, zwei hiritereinander-
geschaltete, mit jo 25 cem nf2 Ba(OH), gofiilllte Waschflaschen. itbergetrieben, wird. Nach
10 Min. Kochen wird noeh 15 Min. Stickstoff durchgeleitet; zur Vermeidung etwaiger
Nebenoxydationen wird nicht linger erhitzt. Sodann wird mit /e (CO,H), gegen Phenol-
phthalein zuriicktitriert. In cinigen Iillen (vergl. die Anmerkungen in der folgenden
Tafel) wurde die Kohlendioxyd-Bestimmung gravimetrisch im Kaliappdrat nach /,-stdg.
Durchleiten vorgenommen,. In einigen Versuchen wurde nach der Originalvorschrift von
Deeuvre vor der Oxydation mit Quecksilberoxyd mit Schwefliger Stiure geschiittelt.

In der folgenden Tafel 2 sind die Versuchsergebnisse zusammengestellt.

Tafel 2. Versuchsérgebnisse der Ozonisierung.

Einwaa }Z;; EEE)OH ber Glesamtausbeute,
: nwaago oH, ber. . A
Substanz g als OTL,0, ber. auf CH,0,
A g g %
Allylbromid ........ 1.5455 a) 0.1000 102
b) 0.5775
Diacctat T ......... 2.045 a) 0.0023 ‘ 101
B b) 0.2850
Diacetat T ......... 1.5016 a) 0.1160 97
b) 0.0873
Rohbromid 1T ...... 2.5034 a) 0.0090 47
‘ B) 0.1110
Robbromid IT ...... 26087 a) 0.0037%) 51
b) 0.1004
. b) 0.0996
sek. Bromid Ila . ... 2.1860 a) 0.0295 92
b) 0.1760
Triacetat .......... 1.2310 a) 0.0159 95
b) 0.1125
Keton CygH 0 ... .. 1.448 a) 0.0083**) 102
b) 0.1426
» e 1.6531 a) 0.0106***) 105
b) 0.1725°

*) Oz_onlslcru'ngsdguer 11/, Stdn. Wasserdampfdestillation. Fallung mit Dimedon in der Kilte.
Dic zweite Ameiscnsiure-Bestimmung -wurde unter Zusatz von 3 cem 0.86 #H,S50,; und 25 g
HgO*aux 10 ccm Stammlésung vorgenommen ; gravimetr. Bestimmung des CO,.

o yIn 16 cem 95-proz. Essigsiure gelost. Ozonisierungsdauer 41/, Stdn. Wasserdampfdestilla-
tion. Zur HCO,H-Bestimmung Zusatz von {0 ccm 0.86 #»H,SO, und 30 g HgO auf 20 ccm
Stammlosung. -

***) In 10 cecm 80-proz. Essigsiure als anfingliche Emulsion 31/, Stdn. ozonisiert. Wasser-
dampfdestillation. Zur HCO,H-Bestimimung Zusatz von 6 cem 0.83 # H,S0, und 40 g HgO auf
20 ccm Stammldsung.






