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Bis-phenylurethan: Kleine Blécke vom Schmp. 136° (aus Methanol). Es zeigt im
Gemisch mit dem Bis-phenylurothan des isomeren endo-cis-Alkohols, X a, R=CH,0H, vom
Schmp. 137° eine starke Schmelzpunktserniedrigung.

CyeH,,O,N, (392.4) Ber. C70.39 Ha6.16 N7.14
Gef. C70.64,70.36 H 6.44, 6.41 N 7.04, 7.07

Ditosylat: Blattchen vom Schmp. 91° (aus Methanol). Mit dem Ditosylat des iso-
meren endo-cis-Alkohols Xa, R=CH,0H, vom Schmp. 91° tritt eine Schmelzpunkts.
erniedrigung ein.

CysHag06S, (462.8) Ber. C59.72 H 5.67 Gef. C59.72, 59.68 H 5.62, 5.65

Hydrotriazol: Prismen vom Schmp. 156° (Zers.) (aus Essigester).

CsHyO,N; (273.3) Ber. C65.91 H7.01 Nl154
Gef, C66.05,66.09 H7.02,7.09 N154, 154

2. 2.3-Bis-[oxymethyl]-1.4-endomethylen-cyclohexan- (trans) (XIb, R—
CH,OH): Abweichend von der bisherigen Methode wurde dieser Alkohol durch kataly-
tische Hydrierung von 5 g des ungesittigten trans-Di-alkohols Xb, R=CH,0OH, in
methanol. Losung mit Platindioxyd/H, hergestellt. Beim Verdampfen des Methanols er-

hélt man den hydrierten trans-Dialkohol XIb, R=CH,0H, als farbloses, hochvis-
koses Ol.

Bis-[3.5-dinitro]-benzoat: Nadeln vom Schmp. 120° (aus Essigester/Methanol).
Cy3Hpg0,,N; (644.4) Ber. C50.74 H 3.70 N 10.3
Geif. C50.94, 50.79 H 3.77, 3.76 N 10.1, 10.3
Bis-phenylurethan: Kleine Nadeln vom Schmp. 147° (aus Benzol).
Ce3H,O,N, (394.5) Ber. C70.03 H6.64 N7.1 Gef. C70.33 H6.45 N 7.2,%7.1
Ditosylat: Blittchen vom Schmp. 104° (aus Methanol).
Cp3H 3068, (464.6) Ber. C59.46 H6.08 Gef. C59.58,59.53 H 6.03, 6.03
3. 2.3-Dimethyl-1.4-endomethylen-cyclohexan- (trans) (XIb, R=CH;): Aus
63 g Ditosylat des frans-Dialkohols Xb, R+ CH,OH, lassen sich 10 g trans-Kohlen-
wasserstoff XIb, R-.CH,, darstellen. Sdp.,, 41°.
CoHyg (124.2) Ber. C87.02 H12.98 Gef. C86.92,87.02 H 12,82, 12.79
n}y: 1.4512 d%°: 0.8465 Mol-Refraktion Ber. 39.36 Gef. 39.53.

22, Kurt Alder und Franzkarl Brochhagen: Synthese von Nor-
tricyclen-Derivaten®)

[Aus dem Chemischen Institut der Universitit Koln a. Rhein]
(Eingegangen am 19. November 1953)

Die Dien-Synthese von Cyclopentadien mit Chlor- bzw. Brom-
maleinsdure-anhydrid und mit Chlor-fumarsiurechlorid wird be-
schrieben und strukturell und sterisch untersucht. Es wurde gefun-
den, daB3 die Addukte leicht Halogenwasserstoff abspalten und dabei
in Derivate des Nor-tricyclens iibergehen.

Durch Dien-Synthese von Cyclopentadien mit Malein- und Fumarsiure-
derivaten und sekundére sterische Umlagerungen der Addukte sind die drei
méglichen sterischen Formen der 1.4-Endomethylen-cyclohexen-(5)-dicarbon-
sgure-(2.3) (I) bekannt und leicht zuginglich geworden?).

*) Zur Kenntnis der Dien-Synthese XLI. Mitteil. — XL. Mitteil.: K. Alder u.
G. Jacobs, Chem. Ber. 86, 1528 [1953]. F. Brochhagen, Dissertat. Koln, 1952; W.
Roth, Dipl.-Arbeit Koln, 1952, hat die dort beschriebenen Ergebnisse in einigen Punkten
iiberarbeitet und erginzt. 1) Vergl. die vorangehende Mitteilung.
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Das gleiche gilt von der strukturisomeren Sdure IT mit der Doppelbindung
in C2,C3-Stellung. Sie 1iBt sich aus Cyclopentadien und Acetylendicarbon-
siure mit nachfolgender partieller Hydrierung des zweifach ungesittigten

/ i\ CO,H //!\—COZH ,/ i\\--cozn
| o= CO,H | CH’”---CO,H Ml com
NI ./ %

I 1 111

Adduktes?) gewinnen oder kann auch durch Dien-Synthese von Cyclopenta-
dien und Dibrom-maleinsdure-anhydrid erhalten werden, wenn man die Dop-
pelbindung des Adduktes absittigt und die beiden Bromatome eliminiert?).
Sterisch kann die Séure IT nur in einer einzigen Form auftreten.

Wir berichten heute iiber die Darstellung eines weiteren Isomeren (I1I)
der Siéuren I und II, das an Stelle der Doppelbindung einen Ring aufweist.

Wir erhielten es auf dem folgenden Wege4): Die Anlagerung von Chlor-
bzw. Brom-maleinsdure-anhydrid an Cyclopentadien fithrt zu zwei Ad-
dukten (IVa und IVb), die bei der Behandlung mit Zinkstaub und Eisessig
in das Anhydrid der endo-cis-Form der 1.4-Endomethylen-cyclohexen-(5)-
dicarbonsiure-(2.3) (entspr. I) ibergehen. Durch diese Beziehung sind nicht
allein die Strukturen (IVa und IVb) der Verbindungen, sondern dariiber
hinaus auch ihre Konfiguration gesichert. Die zueinander cis-stindigen Carb-
oxygruppen haften am Ringsystem in endo-Stellung; denn beim Ersatz des
Halogenatoms durch Wasserstoff besteht zwar prinzipiell die Moglichkeit
einer Waldenschen Umkehrung; da aber nach der Entfernung des Halogen-
atoms beide Carboxygruppen cis-Stellung zueinander einnehmen, miiite auch
die zweite ihre rdumliche Lage gedindert haben. Da das Isomeriezentrum, an

SN\
IVa~IXa; X =Br | (';H’I \O X
IVb-IXb; X =Cl NI % ‘o,
¢ 7//4

VII

dem diese Gruppe haftet, beim SubstitutionsprozeB nicht in Mitleidenschaft
gezogen wird, fehlen die Voraussetzungen fiir einen Konfigurationswechsel.
Uberdies ist das trans-Anhydrid dieser Reihe, das bei einer unter Walden-

2) O. Diels u. K. Alder, Liebigs Ann. Chem. 490, 236 [1931).

3} 0. Diels u. K. Alder, Liebigs Ann. Chem. 478, 137 [1930].

4) Dissertat. F. Brochhagen Kéln, 1952 ,,Uber die Darstellung von Tricyclensyste-
men aus Cyclopentadien und halogenierten Philodienen. — Beitrige zur Kenntnis des
sterischen Verlaufes von Dien-Synthesen*‘.
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scher Umkehrung verlaufenden Enthalogenierung priméir zu erwarten wire,
nie beobachtet worden. Das Versuchsergebnis ist daher zwanglos nur so zu
deuten, dal die Elimination des Halogenatoms ohne Platzwechsel erfolgt, und
daB mithin auch im Chlor- bzw. Brom-maleinsdure-anhydrid-Addukt wie in
demjenigen des Maleinsdure-anhydrides die Carboxylgruppen endo-Stellung
einehmen. Es liegen das 2-Chlor-(ex0)- (Vb) bzw. das 2-Brom-(exo)-1.4-endo-
methylen-cyclohexen-(5)-dicarbonsiure-(2.3)-anhydrid-(endo-cis) (V a) vor.

Zu der gleichen SchluBfolgerung fithrt auch die Addition von unterbromi-
ger Séure an die freien Siuren VIa und b. Sie verlduft stets unter Lacton-
bildung?). Bei der Behandlung der Brom-lacton-carbonsiuren mit Zinkstaub
in Eisessig wird die unterbromige Séure wieder abgespalten und gleichzeitig
das zweite Halogenatom durch Wasserstoff ersetzt. Das Endergebnis dieser
Reduktion ist stets die endo-Form des Anhydrides der 1.4-Endomethylen-
cyclohexen-(5)-dicarbonsiure-(2.3) (entspr. I). Daraus darf geschlossen wer-
den, daBl die Addition von unterbromiger Siure an die Addukte (VIa und b)
ohne Ringverinderung im Sinne einer Wagnerschen Umlagerung?) vor sich
geht. Unter dieser Voraussetzung aber ist die Lactonbildung bei der HOBr-
Addition beweisend fiir die endo-Konfiguration der Carboxygruppen in den
Addukten.

Die Unsymmetrie der Addukte VIa und b lifit bei der Anlagerung
von HOBr an ihre Doppelbindung die strukturisomeren Brom-lacton-carbon-
siuren X und XI voraussehen, fiir welche noch die Moglichkeit der Diastereo-
merie an dem bromtragenden, carboxyfreien C-Atom besteht (XTI, XIII,

XIV und XV).
Br coH Br
X b4 X
oK i ‘\CO,#
0 0—0 0 (+/)
Xa-MWajx=6r X xr p.1/4
X6-XV6;x=C/
0 &
N i
b 2# — X o
602” &r 002//
X v Ir

In der Tat konnten in der Brom-Reihe zwei Brom-lacton-carbonsiuren
isoliert werden. Die Art ihrer Isomerie muf3 vorerst offen bleiben. Das chlor-
haltige Isologe VIb liefert, mit HOBr behandelt, nur eine chlorhaltige Brom-
lacton-carbonsédure. Alle drei Lactone ergeben, wie oben bereits erwahnt, bei
der Behandlung mit Zink/Eisessig die erndo-cis-Form der 1.4-Endomethylen-
cyclohexen-(5)-dicarbonsédure-(2.3) (entspr. I).

Um die bisher dargestellten Ergebnisse weiter zu priifen, haben wir auch
die Addition der Chlor-fumarséure in Form ihres Chlorides an Cyclopenta-
dien durchgefithrt. Sie verliuft unter Eiskiihlung freiwillig und mit hohen

5) K. Alder u. G. Stein, Liebigs Ann. Chem. 514, 1 [1934].
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Ausbeuten. Die zu erwartende Konstitution XVI des Adduktes folgt aus
seiner Uberfithrung in die 1.4-Endomethylen-cyclohexen-(5)-dicarbonsiure-
(2.3)-(trans) (entspr. I). Fir seine Konfiguration stehen die Formeln XVII
und XVIII zur Diskussion. Die Bildung von zwei chlorhaltigen Brom-lacton-
carbonsiuren XX und XXI bei der Addition von unterbromiger Siure ge-
stattet es nicht, zwischen ihnen zu entscheiden. Die Addition verliuft auch
hier ,,normal*‘, d.h. ohne Komplikationen durch Wagnersche Umlagerung;
denn beide ergeben bei der Behandlung mit Zinkstaub und Eisessig die 1.4-
Endomethylen-cyclohexen-(5)-dicarbonséure-(2.3)-(trans) (entspr. I):

cow 6‘502” o
COH \co.n
o COH Y
xr xvr p.1///4

COH
\

0,4
o

Xx

Ein Argument zugunsten der Konfiguration XVIII des Adduktes wird erst
weiter unten gegeben werden. Wenn wir dieses Ergebnis hier schon vorweg-
nehmen, dann bietet die Dien-Synthese von Cyclopentadien mit Chlor- und
Brom-malein- und -fumarséure das folgende Bild:

Bei den maleinoiden Formen nimmt sie strukturell und sterisch den ana-
logen Verlauf wie bei der Maleinsiure selbst; bei fumaroiden fithrt sie — in
strukturell normaler Weise — sterisch zu Typen, bei denen das Halogen mit
ciner der Carboxygruppen endo-Stellung einnimmt.

Der Reaktionsverlauf bei der Addition von Dibrom-maleinsiure-anhydrid an Cyclo-
pentadien ist mit Sicherheit noch nicht festgelegt. Zwar gibt das von O. Diels und K.
Alder?) heschriebene Addukt bei der Behandlung mit Zink und Eisessig wie die anderen
Addukte maleinoider Philodiene die endo-cis-Form des 1.4-Endomethylen-cyclohexen-(5)-
dicarbonsaure-(2.3)-anhydrides (entspr. [). Aber hier, bei einer Verbindung mit zwei
Bromatomen in Nachbarstellung, braucht der Ersatz von Brom durch Wasserstoff keine
Substitution vorzustellen. Eine Addition von Wasserstoff an die primir durch Elimi-
nation der Bromatome entstandene Doppelbindung an C?, C? fiihrt erfahrungsgemiaB®)
zum gleichen Ergebnis, das allein noch nicht hinreicht, um die Konfiguration des Ad-
duktes von Dibrom-maleinsiure-anhydrid an Cyclopentadien festzulegen. Freilich ist es
wahrscheinlich, daB auch in diesem Fall die beiden cis-standigen Carboxygruppen des

Philodiens die Orientierung beim Additionsproze8 bestimmen und wie iblich die endo-
Stellung im Addukt einnehmen.

Wir haben die Dien-Synthese mit halogenierten Philodienen eingehend be-
arbeitet, weil sie, wie wir im folgenden zeigen werden, priparativ die iber-
raschend einfache Moglichkeit bietet, Verbindungen mit dem Ringsystem des
Tricyclens aufzubauen. Erhitzt man das 2-Chlor-(ex0)-1.4-endomethylen-cyclo-

6) K. Alder u. . Stein, Liebigs Ann. Chem. 525, 183 [1936)].
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hexen-(5)-dicarbonsdure-(2.3)-anhydrid (V b) oder die analoge Bromverbin-
dung (Va) mit wenig Wasser bis zur Auflésung, so erhilt man beim Abkiihlen
in fast quantitativer Ausbeute eine wohl kristallisierte, halogenfreie Verbin-
dung. Ihre Zusammensetzung, die Entstehung eines Mono-methylesters mit
Diazomethan und eines Mono-chlorides mit Thinoylchlorid sprechen dafiir,
daB eine der beiden Carboxygruppen als Lacton vorliegt. Besonders charak-
teristisch erscheint die Indifferenz der neuen Verbindung gegeniiber Kalium-
permanganat, Brom und katalytisch erregtem Wasserstoft.

Konzentrierte Salpetersiure, die die sterecisomeren 1.4-Endomethylen-
cyclohexen-(5)-dicarbonsiduren-(2.3) (I) durch Sprengung der Doppelbindung
in stereoisomere Cyclopentan-1.2.3.4-tetracarbonséduren?) iiberfiihrt, zeigt hier
eine ganz andere Wirkung. Schon in der Kilte liefert sie ein Oxydationspro-
dukt, von dem sich ein Semicarbazon-dimethylester ableitet, das mit-
hin eine Keto-dicarbonsiure vorstellt.

Schon diese Beobachtungen lassen erkennen, daB das Produkt der Hydro-
lyse der beiden halogenhaltigen Addukte keine ungesittigte Verbindung vor-
stellt, sondern daB die Abspaltung von Halogenwasserstoffsdure unter Ring-
schluf} vor sich gegangen sein muB. Es handelt sich offenbar um einen Ab-
kommling des Nor-tricyclens oder 1.4-Endomethylen-bicyclo-[0.1.3]-hexans
(XXII), um die 1.4-Endomethylen-bicyclo-[0.1.3]-hexan-3.5-lacton-carbon-
siure-(2) (XXIII). Die daraus durch Oxydation mit Salpetersiure hervor-
gehende Keto-dicarbonsiure ist die 5-Keto-1.4-endomethylen-bicyclo-[0.1.3]-
hexan-dicarbonsiure-(2.3) (XXIV):

4 O————C0

(~>\1\|ﬂ \/lg{ — /\l CO.H — III
e—\—\|72 ii CO,H ’ V4 CO,H
XI!{II XXIII XXIV

Die Reduktion der Ketosiure XXIV nach Wolff-Kishner in der nach
Huang-Minlon®) modifizierten Ausfiihrung fithrt zur 1.4-Endomethylen-
bicyclo-[0.1.3]-hexan-dicarbonsdure-(2.3) (III), von der sogleich noch die Rede
sein wird. Nach ihrer Entstehungsweise ist die relative Lage der Carbonyl-
und der zu ihr in y-Stellung befindlichen, endo-stindigen Carboxygruppe die
gleiche wie in der schon seit lingerem bekannten?®) 5-Keto-1.4-endomethylen-
cyclohexan-dicarbonsiure-(2.3) (XXV). Als ein Charakteristikum dieser An-
ordnung wurde seinerzeit die Féhigkeit dieser Verbindung erkannt, mit Essig-
siiureanhydrid in eine Acetoxylacton-carbonsiure (XXVI) tiberzugehen:

-CO
/‘\| COH \/’\/ \/\/
CH, —  HC 0 CH, | H('COI
CO,H 3 » CO,H CO.H
2 NS I/ :
XXV XXVI XXVII

7)R Reeber, Dissertat. Kéln, 1951. 8) J. Amer. chem. Soc. 68, 2487 [1946].
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Die gleiche Eigentiimlichkeit findet sich bei der tricyclischen Ketodicar-
bonsdure XXIV wieder. Auch sie bildet unter den gleichen Bedingungen eine
Acetoxy-lacton-carbonsiure (XXVII), von der sich ein definierter Mono-
methylester ableitet.

Diese fiir die Konstitution der Lacton-carbonsiure XXIII aufschluBreichen
Beobachtungen werden ergénzt durch zwei weitere Bildungsweisen. So ge-
langt man zu ihr auch, wenn das Addukt XVI von Chlor-fumarsidure an Cyeclo-
pentadien den Bedingungen der Hydrolyse unterworfen wird. Dieser Uber-
gang erfolgt i. Ggw. von schwachem Alkali — erfordert also etwas energischere
Bedingungen, als sie bei den Addukten von Chlor- bzw. Brom-maleinsiure-
anhydrid notwendig sind. Dieser Unterschied im Verhalten beider Typen ist
verstdndlich, wenn man ihre Konfiguration beriicksichtigt. Im zweiten Fall
ist es das exo-stindige Halogen, das der Abspaltung anheimfillt, im ersten
dagegen wird es aus der endo-Stellung entfernt.

Die Bildung der tricyclischen l.acton-carbonsiure auf diesem Wege ent-
scheidet zugleich auch die oben noch offengebliebene Alternative XVIII oder
XVII fir das Addukt aus Chlor-fumarsidure zugunsten der ersten Raum-
formel; denn die Lactonisierung ist nur bei einem Carboxyl in endo-Stellung
moglich. Mithin muBl das ,,andere” wegen der fumaroiden Anordnung des
Philodiens im Addukt exo-Lage einnehmen. Da dieses ,,andere* (nicht lacton.-
bildende) an dem gleichen C-Atom haftet wie das Halogenatom, mul} dieses
notwendig endo-stindig sein.

Ein weiterer Weg zur tricyclischen Lacton-carbonsdure XXIII geht von
dem Addukt des Dibrom-maleinsiure-anhydrides an Cyclopentadien XX VIII
aus. Beim Kochen mit Wasser spaltet auch dieses 1 Mol. Bromwasserstoff
ab unter Bildung einer einfach gebromten Lacton-carbonsiure XXIX, die
mit Wasserstoff i. Ggw. von Raney-Nickel V('jllig enthalogeniert wird:

NP NN o

” CH, | )o . | CH, | CBr —» : CH, "H

! CO CO,H - CO,H
\/ \‘/ ? )

XXVIII XXIiX XXI111

Auf die Frage, wie die Tricyclenring-Bildung im einzelnen verlduft, lat
sich soviel sagen, dal die Hydrolyse des Anhydrides zur freien Sdure und
die Lactonbildung den ProzeB einleiten und daB3 dadurch die Abspaltung von
Bromwasserstoff unter Bildung einer Doppelbindung an C?,C? vereitelt wird.

Ob der Halogenwasserstoff direkt unter Ausbildung der Bindung zwischen C? und C*
abgespalten wird, oder ob zuniichst eine Oxyverbindung entsteht, die anschlieBend Wasser
unter Ringbildung verliert, diese Frage soll solange zuriickgestellt werden, bis wir im
Besitz cines zu ihrer Beantwortung ausreichenden Beobachtungsmateriales sind. Um die
Bedingungen der Tricyclenring-Bildung scharf festzulegen, wurden zahlreiche andere
halogenhaltige Philodiene fiir Dien-Synthesen verwendet und die Addukte hydrolysiert.
Auch das bisher in diesem Zusammenhang allein untersuchte Cyclopentadien wurde durch
andere Diene ersetzt und die Bildung von bislang unbekannten Ringhomologen des Tri-
cyclens auf dem hier beschrittenen Wege studiert. Dariiber und iiber den Ausbau des
hier Mitgeteilten wird bei spaterer Gelegenheit; berichtet werden.
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Hier sei als weitere Stiitze unserer Interpretation der Vorginge das Ver-
halten der gesittigten Addukte VIIIa und VIIIb bei der Abspaltung von
Halogenwasserstoff dargestellt. Man erhilt sie durch katalytische Hydrierung
aus den ungesittigten Verbindungen Va und Vb. Bei ihnen ist die Voraus-
setzung fiir eine Lactonbildung nicht mehr gegeben, und in der Tat bilden
sie bei der Behandlung mit heiBem Wasser lediglich die freien Siéuren IXa
und IXDb.

Erst bei der Einwirkung von Alkalien verlieren sie Halogenwasserstoff und
aus der Chlorverbindung VIIIb entsteht die 1.4-Endomethylen-cyclohexen-
(2)-dicarbonsaure-(2.3) (II), wihrend im Fall der bromierten Siure daneben
auch eine isomere gesittigte Siure gebildet wird, die mit der oben bereits
beschriebenen 1.4-Endomethylen-bicyelo-[0.1.3]-hexan-dicarbonséure- (2.3)
(I1I) identisch ist:

VIIIa X =Br ;bx /I\ _cn,08

: I + I ¢

VIIIb X=0 w — 0T . (Iﬂ--CHzoﬂ
m o

Diese Verbindung erweist sich gegeniiber Oxydationsmitteln als besténdig.
Im Gegensatz zu den isomeren ungesittigten Sduren mit cis-stindigen Carb-
oxygruppen (entspr. I) und in Ubereinstimmung mit der trans-Saure (entspr.I)
ist sie zur Anhydridbildung nicht befihigt. Auf ihre Konfiguration soll im
Rahmen dieser Mitteilung nicht eingegangen werden; auch das Ergebnis
ihrer optischen Untersuchung bleibt einer spiiteren Mitteilung vorbehalten.
Vorerst bilden die Eigenschaften der neuen Siure und ihre Genese die Argu-
mente, auf die sich die vorgeschlagene Formulierung stiitzt. Die Vervoll-
stindigung der Beweisfithrung und die Abwandlung der neuen Verbindungen
zu weiteren Abkémmlingen der Nor-tricyclen-Reihe sind Gegenstand der
Bearbeitung. Einen vorbereitenden Schritt zu diesem Ziele bildet die Re-
duktion des Dimethylesters der tricyclischen Séure IIT mit Lithiumaluminium-
hydrid zur Bis-[oxymethyl]-Verbindung XXX.

Der Deutschen Forschungsgemeinschaft danken wir fiir die Forderung dieser
und der vorangehenden Arbeit.

Beschreibung der Versuche

A. Chlor-maleinsiure-anhydrid?) und Cyclopentadien
1. 2-Chlor-(exo)-1.4-endomethylen-cyclohexen-(5)-dicarbonsiaure-(2.3)-
anhydrid-(endo-cts) (Vb): Die Addition der Komponenten ist bereits von M. E.
Synerholm?!?) beschricben. Man erhslt aus 46.5g Chlor-maleinsidure-anhydrid
und der entspr. Menge Cyclopentadien 50g Addukt Vb vom Schmp.160° (aus
Benzol/Petrolither).
CoH,0,Cl (198.6) Ber. C54.43 H 3.55 Gef. C54.37 H 3.68
2. Reduktion des Adduktes Vb: 2g Addukt Vb werden fein gepulvert, in
10 ccm Eisessig suspendiert und unter lebhaftem Umschiitteln portionsweise mit 4 g
Zinkstaub versetzt. Nach dem Abklingen der Reaktion wird der Ansatz noch 2 Stdn.

8) Wingfort Corp., Amer. Pat. 2432470; C. 19481I, 1454.
10) J. Amer. chem. Soc. 67, 1229 [19451.
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auf der Maschine geschiittelt, nach 12stdg. Stehenlassen mit der 5fachen Menge Wasser
verdiinnt, vom Zinkschlamm befreit und der Riickstand mit Ather extrahiert. Beim
Verdunsten des Athers scheidet sich das 1.4-Endomethylen-cyclohexen-(5)-di-
carbonséure-(2.3)-anhydrid- (endo-cis) (entspr. I) in farblosen Nadeln ab, die bei
163° schmelzen und mit einem Vergleichspraparat!!) keine Depression geben. Zur wei-
teren ldentifizierung wird das Anhydrid durch Behandeln mit Phenylazid in das Hydro-
triazol iibergefiihrt, das bei 225° (Zers.) schmilzt und mit einem Vergleichspriparat'?)
keine Schnelzpunktserniedrigung zeigt.

3. Anlagerung von HOBran das Addukt Vb: 2 g Addukt Vb werden in 30 ccm
Eisessig geltst und mit 15 cem Wasser und einer Lésung von 1.6 g Brom in 15 cem Eis-
essig versetzt. Nach 24stdg. Stehenlassen wird i. Vak. auf ein kleines Volumen eingeengt,
worauf bald Kristallisation erfolgt. Ter Rohschmelzpunkt liegt bei 200°. Mit Diazo-
methan erhilt man den Monomethylester der Brom-lactoncarbonsiure Xb bzw.
X1Ib, der, aus Methanol umkristallisiert, Blocke vom Schmp. 146° bildet.

C1oH;0,CI1Br (309.6) Ber. C38.80 H3.26 Gef. C 38.96, 38.89 H 3.36, 3.26

4. Katalytische Hydrierung des Adduktes Vb: Die Hydrierung des Adduktes
Vb erfolgt mit Platindioxyd in Essigester-Lésung. Die fiir eine Doppelbindung ber. Menge
Wasserstoft wird in einigen Stunden aufgenommen. Nach Filtrieren und Abdampfen des
Losungsmittels i. Vak. verbleibt ein oliger Riickstand, der durch Erhitzen mit der 10-
fachen Menge Wasser in Losung gebracht wird. Beim Abkiihlen kristallisiert die Di-
hydrosiure IXb vom Schmp. 230° (Zers.) aus (aus Wasser).

C,H,,0,C1 (218.6) Ber. C49.44 H5.07 Gef. C49.42 H5.27

Den Dimethylester erhilt man mit Diazomethan. Schmp. 87° (aus 80-proz. Me-
thanol).

(,,H,;0,C1 (246.7) Ber. C53.556 H6.13 Gef. C 53.60, 53.55 H 6.46, 6.33

5. Behandlung der Dihydro-saure 1Xb mnit Natriummethylat: Einstiindiges
Kochen von 2 g Dihydro-séaure TXb mit 20 cem 10-proz. Natriummethylat fiihrt nach
der Aufarbeitung in quantitativer Ausbeute zu der 1.4-Endomethylen-cyclohexen-
(2)-dicarbonssure-(2.3) (II) vom Schmp. 21203).

6. Bildung der tricyclischen Lacton-carbonséure XXIII: Werden 10 g des
Adduktes Vb mit 25 ccm Wasser 10 Min. gekocht, so geht es in Lésung. Man entfarbt
mit Tierkohle und filtriert. Beim Abkiihlen scheidet sich eine farblose Kristallmasse ab.
Aus Essigester umkristallisiert, schmilzt die Lacton-carbonsaure XXIII bei 204°.
Die Verbindung ist halogenfrei und bestindig gegen Kaliumpermanganat.

C,H,0, (180.2) Ber. C60.00 H4.48 Gef. C59.84 H 4.50

Dieselbe Verbindung erhilt man beim Losen des Adduktes Vb in Soda oder Alkalien
und Extrahieren der angesiuerten Lésung mit Ather.

Der Methylester wird durch Behandeln mit Diazomethan dargestellt. Nadelbiischel
vom Schmp. 75° (aus Ather/Petrolither).

(' H, 00, (194.2) Ber. C61.85 H5.19 OCH, 15.98
Gef. C61.81,61.90 H 5.26, 5.29 OCH, 16.02, 16.09

Chlorid: 8 g Siaure XXIII werden mit Thionylchlorid 4 Stdn. unter RiickfluB
gekocht, das iiberschiissige Thionylchlorid abgedampft und der Riickstand i. Hochvak.
destilliert. Bei 128—132°/0.09 Torr geht das Chlorid als gelblich gefirbtes, dickfliissiges
Ol iiber, das in der Vorlage bald erstarrt. Man kristallisiert das Chlorid aus Ather/Petrol-

ather um und erhilt es als farblose Kristallmasse vom Schmp. 78°.
) CyH.O,Cl (198.8) Ber. C54.43 H3.56 Gef. C54.42, 54.54 H 3.62, 3.65

B. Brom-maleinsiure-anhydrid und Cyclopentadien

1. 2-Brom-(ezo)-1.4-endomethylen-cyclohexen-(5)-dicarbonsiaure-(2.3)-
anhydrid-(endo-cis) (Va): 9g Brom-maleinsdurc-anhydrid'®), gelost in 15 ccm

11) aDiels u. K. Alder, Liebigs Ann. Chem. 460, 112 [1928].
12 K, Alder u. G. Stein, Liebigs Ann. Chem. 485, 220 [1931].
13) P, Walden, Ber. dtsch. chem. Ges. 30, 2886 [1897].
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absol. Ather, werden allmihlich mit einer Lésung von 6 g Cyclopentadien in 25 cem
absol. Ather versetzt, wobei man allzu starke Erwarmung durch Kiihlung mit Eiswasser
maBigt. Nach einigem Stehenlassen beginnt die Abscheidung einer farblosen Kristall-
masse, die nach 24 Stdn. vollstindig ist. Nach dem Absaugen und Waschen mit Ather
erhilt man aus der Mutterlauge beim Finengen einen weiteren Anteil des Adduktes Va.
Die Gesamtausheute betrigt 11 g, entspr. 0%, d.Th.; Schmp. 138° (aus Cyclohexan).
CoH,0,Br (243.1) Ber. C44.47 H 290 Gef. C44.72,44.73 H 3.10, 3.03

2. Reduktion des Adduktes Va: Die Behandlung von Va mit Zink und Eisessig
erfolgt wie beim Addukt Vb beschrieben. Man erhilt in quantitativer Ausbeute das
1.4-Endomethylen-cyclohexen-(5)-dicarbonsidure-(2.3)-anhydrid- (endo-cis)
(entspr. T).

3. Anlagerung von HOBr an das Addukt Va: 2.4 g Addukt Va werden in
40 ccm Eisessig gelost und 20 cem Wasser zugesetzt. Unter Kiihlung gibt man eine Lo-
sung von 1.6 g Brom in 20 ccem Eisessig in einem Gusse zu, darauf noch 20 ccm Wasser
und iberldfit den Ansatz 5 Stdn. sich selbst. Nach dieser Zeit ist die Farbe des Broms
fast vollstindig verschwunden. Darauf wird i. Vak. cingeengt, bis Kristallisation erfolgt.
Nach dem Absaugen und dem Umkristallisieren aus Wasser und wenig Eisessig schmilzt
die Brom-lacton-carbonsiure Xa bzw. XIa bei 238° (Zers.).

C,H 0,Br, (340.0) Ber. C31.79 H 2.37 Gef. C31.63, 31.86 H 2.44, 2.47
Den Methylester erhidlt man mit Diazomethan. Schmp. 92° (aus 70-proz. Methanol).
C1oH,00,Br, (354.0) Ber. C33.92 H2.85 Gef. C34.06, 34.14 H 2.74, 2,74

Dampft man das Filtrat der ersten Kristallisation der Brom-lacton-carbonsiure i. Vak.
zur Trockne, so hinterbleibt ein Ol, das nach kurzem Stehenlassen fest wird. Nach dem
Umkristallisieren aus Essigester/Ligroin schmilzt die isomere Brom-lacton-carbon-
sdure Xa bzw. XIa hei 168°.

Durch Verestern des Rohproduktes mit Diazomethan erhalt man den zugehdorigen
Methylester vom Schmp. 156° (aus Methanol).

CioHy00,Br, (354.0) Ber. C 33.92 H 2.85 Br45.15
Gef. C33.75, 33.91 H 2.87, 2.88 Br 44.65

Die Reduktion der isomeren Brom-lacton-carbonsiuren Xa und XTa mit Zink/
Eisessig wird wie oben beschrieben durchgefiihrt. Nach dem Absaugen vom Zinkschlamm
wird der Riickstand mehrere Male mit heiBem Wasser ausgezogen. Die vereinigten Fil-
trate dampft man i.Vak. zur Trockne, nimmt den Riickstand in wenig Wasser auf und
séinert ihn mit konz, Salzsiure an. Dabci fillt eine halogenfreie Kristallmasse aus, die
nach dem Umkristallisieren aus Essigester bei 188¢ (Zers.) schmilzt. Die Verbindung
gibt mit der 1.4-Endomethylen-cyclohexen-(5)-dicarbonsdure-(2.3)-(endo-
cts) (entspr. I} keine Schmelzpunktserniedrigung.

4. Katalytische Hydrierung des Adduktes Va: Die Hydrierung des Adduk-
tes Va erfolgt mit Platindioxyd in Essigester-Losung. Die fiir eine Doppelbindung ber.
Menge Wasserstoff wird im Verlauf von einigen Stunden aufgenommen. Nach der ibli-
chen Aufarbeitung erhilt man eine campherartige Masse, die sich schlecht umkristalli-
sieren lifit. Kocht man 2 g des hydrierten Anhydrids V1IIa mit 15 ccm Wasser bis zur
Losung, so erhilt man beim Abkiihlen dis 2-Brom- (exo0)-1.4-endomethylen-cyclo-
hexan-dicarbonsiaure-(2.3)-(endo-cis) (IXa) als farblose Kristallmasse vom Schmp.
238¢ (aus Wasser).

CeH,O,Br (263.1) Ber. C41.08 H4.21 Gef. C41.36 H 4.08
Der Dimethylester bildet Nadeln vom Schmp. 89° (aus 70-proz. Methanol).
C,,H,;0,Br (291.1) Ber. C45.38 H5.19 Gef. C45.55, 45.64 H 5.13, 5.13.

Bei der Behandlung des Dihydro-anhydrids VIIIa mit Zink und Eisessig erhilt man
dag 1.4-Endomethylen-cyclohexan-dicarbonsaure-(2.3)-anhydrid-(endo-cis),
das hei 167° schmilzt und mit einem Veigleichspriaparat!') vom gleichen Schmelzpunkt
keine Depression zeigt.

5. Bildung der tricyclischen Dicarbonsiure III: 2 g der Dihydrosdure IXa
werden mit 20 com 10-proz. Natriummethylat 1 Stde. unter RiickfluB gekocht. Die er-
kaltete Loésung, die ein Gemisch der 1.4-Endomethylen-cyclohexen-(2)-dicarbonséure-
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(2.3) (IT) mit der tricyclischen Dicarbonsdure (III) enthilt, wird solange mit 4-proz.
Kaliumpermanganat-Losung versetzt, bis die Farbe nicht mehr verschwindet. Nach dem
Abfiltrieren vom Mangandioxydhydrat, Ansiauern und Ein>ngen erhilt man in einer
Menge von 0.2-0.5 g die Sdure IIl, die nach dem Umbkristallisieren aus Wasser Blocke
vom Schmp. 250° bildet.

CoH,,0, (182.2) Ber. C59.33 H5.53 Gef. C59.38, 59.40 H 5.48, 5.47

Mit Diazomethan liefert die Saure cinen &ligen Ester.

Dianilid: Eine Probe derSaure III wird mit iiberschiiss. Thionylchlorid 2 Stdn.
unter RiickfluB gekocht. Nach dem Abdampfen des Thionylchlorids i. Vak. nimmt man
den &ligen Riickstand in Ather auf und gibt einige Tropfen Anilin dazu. Dabei fallt
ein volumindser Niederschlag aus, der abfiltriert und durch mehrfaches Auswaschen mit
warmem Wasser vom Anilin-Hydrochlorid befreit wird. Der im Wasser unlosliche Riick-
stand bildet aus Methanol feine verfilzte Nadeln vom Schmp. 241--242°,

Cy HpO,N, (332.4) Ber. C75.88 H6.07 Gef. C76.12 H 6.20

6. Bildung der tricyclischen Lacton-carbonsiure XXIII: 10 g Addukt Va
werden mit 25 ccm Wasser bis zur Losung erhitzt und filtriert. ITm Filtrat kristallisiert
in einer Menge von 5-5.5 g die tricyclische I.acton-carbonsiure XXIIT vom Schmp.
204° aus.

C. Dibrom-maleinsdure-anhydrid4) und Cyclopentadien

1. 2.3-Dibrom-(exo)-1.4-endomethylen-cyclohexen-(5)-dicarbonsiaure-
(2.3)-anhydrid-(endo-cis) (XXVIII): Die Addition von 9 g Dibrom-maleinsiure-
anhydrid und 8 g Cyclopentadien in dtherischer Lésung nach der Vorschrift von
0. Diels und K. Alder?) liefert 11.5 g Addukt XXVIII vom Schmp. 188°.

2. 3-Brom-(exo)-1.4-endomethylen-bicyclo-[0.1.3]-hexan-3.5-lacton-
carbonsiure-(2) (XXIX): Kocht man 0.5 g des Adduktes XXVIII mit 5§ ccm Was-
ser bis zur Losung, wofiir etwa !/, Stde. erforderlich ist, so erhilt man nach dem Fil-
trieren und Abkiihlen die Brom-lacton-carbonsiure XXIX als farblose Kristallmasse
vom Schmp. 265° (aus Wasser). Die Verbindung verhilt sich gegen eine soda-alkalische
Kaliumpermanganat-Losung als gesittigt.

C,H,0,Br (259.1) Ber. C41.72 H2.72 Gef. C42.05 H 2.82

Der zugehorige Monomethylester bildet, aus 50-proz. Methanol umbkristallisiert,
Prismen vom Schmp. 123°,

CoHgO,Br (273.1) Ber. C43.98 H3.32 Gef. C43.98, 43.76 H 3.52, 3.44

3. Bildung der tricyclischen Lacton-carbonséure XXIII: 0.5 g der tricycli-
schen Brom-lacton-carbonsidure XXIX werden mit 2 g Soda in 50 cem Wasser in
Losung gebracht und nach Zugabe von etwa 2 g Raney-Nickel in einer Wasserstoff-
Atmosphire geschiittelt's). Nach 12 Stdn. sind etwa 100 ccm Wasserstoff aufgenommen.
Man filtriert vom Katalysator ab, siuert an, dampft i. Vak. zur Trockne ein und extra-
hiert die Salzmasse mit Essigester. Nach dem Verdampfen des Losungsmittels erhilt
man als Riickstand ein gelbes Ol, das bald kristallisiert. Aus Essigester umkristallisiert,
schmilzt die Verbindung bei 204° und gibt im Gemisch mit der tricyclischen Lacton-
carbonsaure XXIII keine Schmelzpunktserniedrigung.

D. Chlor-fumarylchlorid und Cyclopentadien

1. 2-Chlor-(endo)-1.4-endomethylen-eyclohexen-(5)-dicarbonséure-(2.3)-
(trans) (XVIII): 20 g Chlor-fumarylchlorid!é) werden in 60 ccm absol. Ather ge-
16st und unter Eiskiihlung portionsweise mit 10 g Cyclopentadien versetzt. Die Ad-
dition erfolgt unter lebhafter Warmetdnung und Gelbfarbung des Reaktionsgemisches.
Nach mehrstiindigem Stehenlassen wird der Ather i.Vak. abgedampft und der braun-

1) Q. Diels u. M. Reinbeck, Ber. dtsch. chem. Ges. 43, 1274 [1910].

15) N. M. Paty, Bull. Soc. chim. France [5]5, 1600 [1938].

18) J. Perkin, J. chem. Soc. [London] 58, 697 [1888]; vergl. P. Riggli u. C. Hart-
mann, Helv. chim. Acta 8, 493 [1920].
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gefarbte Riickstand unter kriftigem Riihren in 150 ccm Wasser von 60-70° eingetragen.
Nachdem Losung erfolgt ist, behandelt man mit Tierkohle, filtriert und engt i. Vak. ein.
Bald setzt Kristallisation ein. Man saugt ab, trocknet und erhilt so 19 g der rohen Ad-
duktsdure XVIII, entspr. 83% d.Th.; aus der Mutterlauge lassen sich keine weiteren
kristallinen Anteile gewinnen.

Zur Analyse kristallisiert man eine Probe aus Essigester und viel Ligroin um: Schmp.
1859,

C,H,0,Cl (217.8) Ber. C49.67 H4.17 Gef. C 49.69, 49.79 H 4.45, 4.52

2. Reduktion des Adduktes XVIII: Die Behandlung von 2 g Addukt XVIII
mit 4 g Zinkstaub in 10 ccm Eisessig gibt, wie iiblich durchgefiihrt, quantitativ die 1.4-
Endomethylen-cyclohexen-(5)-dicarbonséure-(2.3)-(¢(rans) (entspr. I) vom
Schmp. 189°. Sie wird durch Mischschmelzpunkt mit einem Vergleichspraparat anderer
Herkunft!?) identifiziert.

3. Anlagerung von HOBr an das Addukt XVIII: 1 g Addukt XVIII wird in
20 ccm Wasser suspendiert und unter Kiihlung und Umschiitteln tropfenweise mit Brom
bis zur schwachen Gelbfirbung versetzt. Dabei scheidet sich eine Slige Masse ab, die
allméhlich fest wird; man saugt sie ab und kristallisiert sie aus Essigester/Ligroin um.
Die Brom-lacton-carbonsdure XX bzw. XXT schmilzt bei 230°.

Den Monomethylester erhdlt man mit Diazomethan. Blattchen vom Schmp. 114°.

Cy0H,y0,CIBr (309.6) Ber. C38.80 H3.26 Gef. C39.01 H3.51

Beim Eindampfen der wiBrigen Mutterlauge von XX bzw. XXI i.Vak. bleibt ein 01
zuriick, das nach einiger Zeit durchkristallisiert. Es stellt die isomere Brom-lacton-
carbonsiure vor und schmilzt bei 174° (aus Essigester/Ligroin). Der zugehorige Me-
thylester zeigt einen Schmp. von 104° (Stibchen aus 80-proz. Methanol). .«

CyoH1,0,CIBr (309.6) Ber. C38.80 H3.26 Gef. C38.77, 38.86 H 3.28, 3.30

Die Behandlung der Brom-lacton-carbonsjuren XX und XXI mit Zink/Eisessig liefert
die 1.4-Endomethylen-cyclohexen-(5)-dicarbonsiure-(2.3)-(frans) (entspr. I)
vom Schmp. 185°,

4. Katalytische Hydrierung des Adduktes XVIII: Die Hydrierung des Ad-
duktes erfolgt in Essigester-Lisung mit Platindioxyd als Katalysator. Nach der iiblichen
Aufarbeitung erhilt man die Dihydrosaure XIX vom Schmp. 213° (Zers.) (aus Ather/
Petrolither).

CyH,,0,Cl (218.6) Ber. C49.44 H 5.07 Gef. C49.89 H 5.23

5. Thermische Spaltung der Dihydrosaure XIX: Erhitzt man eine Probe der
Saure XIX kurze Zeit iiber den Schmelzpunkt, so erfolgt lebhafte Salzsaureentwick-
lung. Nach der Vakuumsublimation erhélt man die 1.4-Endomethylen-cyclohexen-
(2)-dicarbonséure-(2.3) (II) vom Schmp. 212° 2),

6. Bildung der tricyclischen Lacton-carbonsiure XXIII: Je 1g Addukt
XVIII werden in 20 ccm 10-proz. Sodalésung bzw. 20 cem 20-proz. Kalilauge 1 Stde.
unter RiickfluB gekocht. Die Aufarbeitung ergibt in beiden Fillen neben oligen Anteilen
die tricyclische Lacton-carbonsiure XXIII vom Schmp. 204°.

E. Umwandlungen der tricyclischen Lacton-carbonsiure (XXIII)

1. 5-Keto-1.4-endomethylen-bicyclo-[0.1.3]-hexan-dicarbonsaure-(2.3)
(XX1V): 4.5 gder Lacton-carbonsdure XXIII werden in 15 ccm Salpetersdure (d 1.4)
unter schwachem Erwirmen gelost und bei Raumtemperatur sich selbst iiberlassen. Die
Oxydation setzt nach einigen Stunden unter Grtinfirbung, jedoch ohne merkliche Warme-
tonung ein. Nach 8tigigem Stehenlassen hat sich in einer Menge von etwa 3 g eine farb-
lose Kristallmasse abgeschieden, die abgesaugt und im evakuierten Exsiccator iiber Ka-
liumhydroxyd von anhaftender Salpetersiure befreit wird. Nach 2maligem Umkristalli-
sieren aus Eisessig schmilzt die Ketosdure XXIV bei 239°.

CoHiO; (196.5) Ber. C55.10 H4.11 Gef. C55.04 H 4.01

17) K. Alder u. G. Stein, Liebigs Ann. Chem. 514, 197 [1934].
Chemische Berichte Jahrg. 87 12
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Sie bleibt beim Behandeln mit rauchender Salpetersiaure (4 1.5) auf dem siedenden
Wasserbad unverindert. Die Einwirkung von Kaliumpermanganat in schwefelsaurer Ld-
sung liefert ebenfalls nur unverdndertes Ausgangsmaterial.

Dimethylester-semicarbazon: 0.5 g der Ketosaure werden mit Diazomethan
verestert und der olige Ester mit einer methylalkoholischen Losung von Semicarbazid-
acetat 1/, Stde. unter RiickfluB gekocht. Nach lingerem Stehenlassen hat sich das
Dimethylester-semicarbazon als farblose Kristallmasse abgeschieden. Aus der ein-
geengten Mutterlauge erhdlt man einen weiteren Anteil des Semicarbazons vom Schmp.
2190 (Zers.) (aus Methanol).

CpH0sN; (281.3) Ber. C51.24 H5.38 N 14.94 Gef. C51.18 H5.65 N 14.70

Acetoxy-lacton-carbonsdure XXVII: Eine Probe der Keto-Saure XXIV wird
mit der 10fachen Menge Essigsiiure-anhydrid 3 Stdn. unter RiickfluB gekocht. Nach dem
Frkalten und Abdampfen des Essigsiureanhydrids i.Vak. bleibt ein braunes Ol zuriick,
das nach mehrtagigem Stehen im evakuierten Exsiccator iiber Atzkali beim Anreiben
allmihlich erstarrt. Nach dem Umbkristallisieren aus Essigester/Ligroin schmilzt die
Acetoxy-lacton-carbonsiure XXVII bei 1819,

(1 H;o0g (238.2) Ber. C55.46 H4.23 Gef. C55.22 H 4.33

Den Monomethylester erhalt man mit Diazomethan. Er bildet Stiabchen vom
Schmp. 118° (aus 70-proz. Methanol).

CpH,04 (252.2) Ber. C57.14 H4.80 Gef. C57.15, 57.12 H 4.94, 4.92

Behandlung der Keto-Siure XXIV mit Natriummethylat: 1 g Ketosidure
wird mit Diazomethan verestert. Den oligen Ester kocht man mit 10 cem 10-proz.
Natrinmmethylat-Losung 4 Stdn. unter Riickfluf. Nach kurzer Zeit farbt sich das Re-
aktionsgemisch tiefbraun. Man fiigt 15 ccm Wasser zu und kocht weitere 2 Stdn. im
offenen Kolben zum Verdunsten des Methanols, siuert an, kocht mit Tierkohle auf und
filtriert. Das erkaltete Filtrat wird erschopfend mit Essigester extrahiert. Die getrock-
nete FEssigester-Losung hinterlaft beim Verdunsten einen sligen Riickstand, der beim
Anreiben z.Tl. kristallisiert. Man saugt die Kristalle ab und 15st sie aus Essigester um.
Schmp. 2049, Tm Gemisch mit der tricyclischen Lacton-carbonsiaure XXIIT wird
keine Schmelzpunktserniedrigung beobachtet.

2. 1l.4-Endomethylen-bicyclo-[0.1.3]-hexan-dicarbonsiure-(2.3) (IL):
40 g Ketosdure XXIV werden in 200 ccm wasserfreiem Athylenglykol mit 28 g Kalium-
hydroxyd und 20 ccm 80-proz. Hydrazinhydrat 11/, Stdn. im Olbad unter RiickfluB
gekocht?). Alsdann entfernt man den RiickfluBkiihler und steigert langsam die Olbad-
temperatur, bis im Innern des Kolbens eine Temperatur von 190-195° herrscht. Darauf
setzt man ein Steigrohr auf und erhitzt 4 Stdn. zum Sieden. Nach dem Abkiiblen wird
das Glykol auf dem Olbad moglichst weitgehend abdestilliert. Man 148t erkalten, lost
den gelbbraun gefirbten Riickstand in 100 cem Wasser und macht mit konz. Salzsiure
vorsichtig kongosauer. Der krist. Niederschlag wird abgesaugt und aus viel Wasser unter
Zusatz von etwas Tierkohle umkristallisiert. Man erhdlt 9 g der tricyclischen Di-
carbonsiiure 11l vom Schmp. 2500,

Dimethylester: 9g der Dicarbonsiure werden mit 140 ccm absol. Methanol und
1.5 cem konz. Schwefelsiure 5 Stdn. unter RiickfluB gekocht. Sdp.,, 143°, n35: 1.4849,
di: 1.1802.

3. l.4-Endomethylen-bis-[oxymethyl].(2.3)-bicyclo-[0.1.3]-hexan(XXX):
log thhlumalumlmumhydrld werden in 400 ccm absol. Ather suspendiert und unter Riih-
ren tropfenweise mit einer Losung von 35g des Dimethylesters der tricyclischen Di-
carbonsaure III in 250 ccm absol. Ather versetzt. Man vervollstindigt die Reaktion
durch !/,stdg. Erhitzen unter Riickflug. Uberschiiss. Lithiumaluminiumhydrid wird durch
vorsichtige Zugabe von 10 ccm Wasser zerstdrt; alsdann zersetzt man durch eine Mi-
schung von 50 g konz. Schwefelsaure und 100 g Eis. Die Atherschicht wird mit Soda-
l6sung sorgfaltig entsiuert, mit Wasser gowaschen und mit Natriumsulfat getrocknet.
Nach dem Abdampfen des Athers wird das Diol XXX i.Hochvak. destilliert, wo es mit
nur geringem Vorlauf und ohne Riickstand als hochviskoses Ol iibergeht. Sdp..s 101°.
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Bis-[3.5-dinitro]-benzoat: 1 g Di-alkohol XXX wird in wenig Ather gelost und
mit einer Lésung von 3 g 3.5-Dinitro-benzoylchlorid in 30 ccm Ather versetzt.
Man kiihlt auf 0°, gibt 6 ccm Pyridin zu und 148t iiber Nacht bei Raumtemperatur ste-
hen. Darauf versetzt man mit 20 ccm Wasser, saugt den ausgefallenen Niederschlag ab
und digeriert ihn mit verd. Natronlauge und anschlieBend mit verd. Salzsiure. Aus
Essigester/Athanol umkristallisiert, bildet das Benzoat Drusen vom Schmp. 141°.

CpaH 501.N, (542.4) Ber. C50.93 H3.35 Gef. C50.79, 51.00 H 3.54, 3.46

Bis-phenylurethan: 1 g Dialkohol XXX und 1 g Phenyl-isocyanat la3t man
mit 5 cem Benzol einige Tage dicht verschlossen stehen. Der nach dem Abdestillieren
des Benzols i.Vak. ausfallende kristalline Niederschlag wird auf Ton abgepre8t und aus
Cyclohexan umkristallisiert. Schmp. 132°.

CpsH,, 0N, (3924) Ber. C70.39 H6.16 N7.1 Gef. C70.63 H6.44 N 7.0

23. Walter Grimme und Heinrich Schmitz: Uber Derivate der
4-Amino-salicylsiure. II. Mitteil.")

[Aus dem Hauptlaboratorium der Chemischen Werke der RheinpreuBen Aktiengesellschaft
fiir Bergbau und Chemie, Homberg (Niederrhein)}

(Eingegangen am 21. September 1953)

Wihrend bisher ausschlieBlich die synthetisch schwer zuging-
liche 4-Nitro-salicylsaure als Ausgangsmaterial zur Herstellung von
Dialkylaminoalkyl-estern der 4-Amino- und 4-Alkamino-2-alkoxy-
benzoesduren diente, wird jetzt die Herstellung dieser Verbindungen
ausgehend von der Stammsubstanz, der heute leicht erhaltlichen
4-Amino-salicylsiure (PAS), beschrieben.

In der ersten Mitteilung*) haben wir die Herstellung einiger Dialkylamino-
athyl-ester der 4-Amino-salicylsiure, der 5-Amino-salicylsiure sowie analoger
Ester von N-alkylierten Amino-salicylsduren beschrieben, die z.Tl. hervorra-
gende anisthetische Eigenschaften besitzen. Fast gleichzeitig verdffentlichten
R. O. Clinton und Mitarbb.!) die Ergebnisse ihrer Arbeiten auf dem gleichen
Gebiet. Als Ausgangsmaterial fiir die Synthese der von ihnen hergestellten
Verbindungen diente die relativ schwer zugingliche 4-Nitro-salicylsiure.

Wir haben nun weitere Derivate der tuberkulostatisch bedeutsamen
4-Amino-salicylsdure (PAS) mit dem Ziel hergestellt, neue hochwirksame Anis-
thetica in den Abkémmlingen dieser Siure aufzufinden. Inzwischen erschienene
Publikationen?: 3) beschreiben die Herstellung der von uns ebenfalls syntheti-
sierten Dialkylamino-alkyl-ester der am O-Atom oder am O- und N-Atom
alkylierten 4-Amino-salicylsiuren. Die von uns eingeschlagenen Synthesewege
unterscheiden sich jedoch von denen der genannten Autoren, welche wiederum
von der 4-Nitro-salicylsdure ausgehen, da diese Sdure thermostabil und sehr

*) 1. Mitteil.: W. Grimme u. H. Schmitz, Chem. Ber. 84, 734 [1951].

1) R. O. Clinton, 8. C. Laskowski, U. J. Salvador u. M. Wilson, J. Amer.
chem. Soc. 78, 3674 [1951].

2) J. Biichi, E. Stiinzi, M. Flury, R. Hirt, P. Labhart u. L. Ragaz, Helv.
chim. Acta 34, 1002 [1951].

3) R. O. Clinton, U. J. Salvador, S. C. Laskowski u. M. Wilson, J. Amer.
chem. Soc. 74, 592 [1952].



