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Cycli~e sind als Zwisehenglieder der Umwandlung von Kohle- 
hydraten zu Aromaten in der Natur yon grSBtem Interesse. Es 
gelang, dureh intramolekulare Aldolkondensation von 6-Desoxy- 
hepturons/iure Polyhydroxy-cyclohexancarbons/iure darzustellen. 

Hexahydroxy-cyclohexane und ihre Derivate sind yon grSBtem Inter- 
esse, da sie als Zwischenglieder der Umwandlung yon Kohlehydraten zu 
Aromaten in der Natur angesehen werden. 

Es hat nicht an Versuchen gefehlt, solche Cyclite auch in vitro darzu- 
stellen. Soweit wir feststellen konnten, gelang dies nur in zwei F/illen, 
und zwar dutch Cyclisierung yon 6-Nitro-6-desoxyglucose I und durch 
Cyclisierung yon 1,6-Dijod-dimethylenmannit 2; solehe Kohlehydrat- 
typen kommen in der Natur nicht vor. 

Wenn auch Desoxyurons/iuren bis jetzt in Naturstoffen nicht aufge- 
funden werden konnten, sind doch andere Urons/~uren in der Natur sehr 
h/~uiig anzutreffen. Wir versuehten daher die Cyelisierung der yon uns 
erstmalig dargestellten 6-Desoxyhepturons/~ure s in Analogie zur Synthese 
yon Grosheintz und Fischer 1. 

Allerdings wurde bei diesen Cyclisierungs~ersuehen angenommen, 
dab die negative C~rboxylgruppe die benachbarte Methylengruppe gen~u 
so aktiviert wie die negative Nitrogruppe. Wie bereits der erste Versuch 
zeigte, ist dies jedoch nicht der Fall. Diesen Umstand kann man darauf 
zuriickfiihren, dab das Bariumsalz der Carbons/~ure nicht mehr aktivierend 

1 j .  Grosheintz und H. O. L. Fischer, J. Amer. Chem. Soe. 70, 1476 (1948). 
F. Micheel, Ann. Chem. 496, 77 (1932). 
V. Prey und O. Szabolcs, Mh. Chem. 89, 350 (1958). 
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T a b e l l e  1 

Kondensationsmittel: RF-Werte: 
]~eaktions- 0,14 0,23 0,31 0,44 0,45 0,58 0,73 

Temp. Dauer sauer sauer, sauer, - -  sauer sauer sauer 
~ Stdn. - -  reduz, reduz, reduz. - -  - -  - -  

B a ( O H ) 2 ,  C a ( 0 H ) 2  . .  - -  + + + + - -  + - -  - -  
20 24 

B a ( 0 H ) 2 ,  C a ( 0 H ) 2  . .  - -  + + - -  + + +  + + +  
i00 1 

A m b e r l i t e  I R A  400 . .  - -  + + + + - -  + - -  - -  
20 24 

A m b e r l i t e  I R A  400 . .  - -  + + +  + +  - -  + +  - -  - -  
100 1 

K C N  . . . . . . . . . . . . . .  + +  + +  + . . . .  
20 24 

K C N  . . . . . . . . . . . . .  + + +  + - -  - -  - -  - -  - -  
100 1 

P i p e r i d i n  i n  m o l a r e n  
M e n g e n  . . . . . . . . . .  - -  + + +  + +  - -  - -  - -  + +  

100 1 

P i p e r i d i n  i n  k a t a l y t .  
M e n g e n  . . . . . . . . . .  - -  + -+ + + . . . .  

100 1 

N a I - I 2 P 0 4  . . . . . . . . . .  - -  -~- + -~- + -~- + + - -  - -  
100 5 

C a ( H S 0 3 ) 2  . . . . . . . . . .  - -  + + + + + - -  - -  - -  
I 00  5 

HC1, I-I2S04, H 3 P 0 4 .  - -  + + + - -  + + - -  - -  - -  
100 5 
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Bei allen Versuchen wurden einige Kubikzentimeter einer 10%igen 
wgl3rigen LSsung yon 6-Desoxyhepturonsaure mit dem Kondensations- 
mittel versetzt und bei 20~ bzw. bei 100~ (kochendes Wasserb~d) 
reagieren gelassen. Nach der l~eaktion wurden die Basen dutch Kationen- 
aus~ausch mit Amberlite II~ 120 entfernt nnd das Ffltrat chromatogra- 
phiert. Die Si~uren fiillten wir durch ein geeignetes Fgllungsmittel [bei 
tIC1 und t tCN Ag2COa, bei H2804 und ttalPO4 BaCOa, bei Ca(ltSOa)2 
und NaH2PO4 Ba(OIt)2], wobei die Silber- bzw. Bariumsalze der organi- 
sehen 8i~uren in LSsung blieben. Nach dem Kationenaustausch ehromato- 
graphierten wir die freien Sguren anfsteigend auf 8chleieher-& Sehiill- 
Papier Nr. 2043 b mit Butanol-Eisessig-Wasser (4:1 : 5) als Laufmittel. 
Entwickelt wurde mit Bromphenolblau bzw. Methylrot und mi~ ammo- 
niakal. Silbernitrat. 

Tabelle 1 gibt die Resultate der Kondensationsversuche wieder. In  
der Tabelle 2 finder man die RF-Werte einiger Testsubst~nzen, die zum 
Vergleieh herangezogen wurden. 

Tabel le  2 

//E-Weft 

6-Desoxyhepturonsgure . . .  
Chinasaure . . . . . . . . . . . . . .  
Dehydrochinasgure . . . . . . .  
6-Desoxyhepturon . . . . . . . .  
Glykolsaure . . . . . . . . . . . . . .  
Milchsgure . . . . . . . . . . . . . . .  

0,23 
0,30 
0,30 
0,44 
0,58 
0,73 

Si~ure reduz. 

4- + 

+ + 
-- + 

+ 

+ 

Ein Vergleich der beiden Tabellen li~l~t die folgende Deutung ffir 
einzelne RF-Werte zu: 

J~F = 0,14 

i~2 ~ 0,23 

R F = 0,31 

sauer, ammoniakal. Silbernitrat ohne NaOt~-Zusatz nicht redu- 
zierend. )/[it NaOI~-Zusatz reduzierend, ebenfalls nach vorheriger 
Behandlung mit I-IC1 reduzieren. Konnnt nur bei der l~eaktion 
yon 6-Desoxyhepturons~ure mit KCN vor. Daraus kann m~n 
schlieBen, dab es sieh bier um eine dsreh starke Alkalien und S~u- 
ren verseifbare Cyanhydrinverbindung handelt. 

ist eindentig alas Ausgangsprodukt: 6-Desoxyhepturons~ure. 

sauer und reduzierend. Es liegt auf derselben KShe wie China- 
sgure und Dehydroehinasaure, kommt auch bei tier Kondensatton 
mit saurem Kondensationsmittel vor. Es kann also eine cyelische 
Verbindung ~hnlich der DehydroehinasSure sein. 
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R F ~ 0,44 

R F = 0,45 

/~F = 0,58 

R F = 0,73 
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nieht sauer, reduzierend. Ist eindeutig 6-Desoxyhepturon. 

sauer, nieht reduzierend. Kommr aueh bei der Umsetzung mit 
NaI-I~PO~ im sauren Gebie~ vor, kann also kein alkalisehes Abbau- 
prod~kt sein. Es kann sieh hier wieder urn ein Cyelisierungs- 
produkt handeln. 

sauer, nieht reduzierend. Komm~ nm" bei der stark Mkalisehen 
Behandlung yon 6-Desoxyhepturons~m~e und yon Glueuron vor. 
Wahrseheinlieh handelt es sieh hier um die Glykols&ure, die beim 
alkalisehen Abbau yon Zuekern neben Milehsi~ure entstehen kann. 

sauer, nieht reduzierend. Ist eindeutig Milehs~im~e. 

Zuso, mmenfassend kann man s~gen, dgfJ bei den Cyclisierungsversu- 
ellen von 6-Desoxyhep~urons~ure zwei Produkte mit den RF-Werten 
0,31 und 0,45 entsganden, die eyelisehe Verbindungen sein kSnnen. Das 
Produkt  rnit RF = 0,31 entsteht bei allen Kondensationsversuehen mit 
Ausn~hme deter, bei denen Mineralsi~uren als Kondensationsmi~tel be- 
niitzt wurden. Das Produkt mit -RF = 0,45 entsteht h~upts~chlich bei 
der Anwendung des Anionenaustausehers Amberlite IRA 400 und yon 
NaHePO4 als Kondensationsmittel. 

Um zu beweisen, dag die beiden Produkte mit RF = 0,31 und R~ = 
0,45 tatsiiehlieh eyelisehe Verbindungen sind, muBte man sie isolieren. 
Dies erfolgte mater Anwendung der S~ulenverdrangungsehromatographie. 

Bei den Cyelisierungsversuehen mit Piperidin und NaH2P04 konnten 
diese Umsetzungsprodukte wegen der zu geringen l e n g e n  voneinander 
night getrennt werden. Nur die Cyelisierung mig dem Anionenaustauseher 
Amberlite I l i a  400 fiihrte zum Ziel, Bei diesem Versueh konngen 80% der 
6-Desoxyhepturonsfi.ure umgesetzt werden, wobei Ms Itauptmenge ein 
sehwarzes Kondensationsprodukt erhalten wurde, Die beiden Substanzen 
mit den RF-Werten 0,45 und 0,31 konnten Ms die Pentahydroxy-eyelo- 
hexanearbons/iure (II) bzw. die Tetrahydroxy-eyelohexenearbonsi~ure 
( I I I  a) identifiziert werden. Dutch Behandeln mit Alkalien gelang aueh 
die Uberfiihrung yon I I  in I I I  a, tautomer mit I I I  b und in dieser Form 
(Ms Trihydroxy-eyelohexanonearbons/iure) reduzierend. Das sehwarze 
Kondensationsprodukt erhielten Mr aus beiden Cyeliten. Naeh der Ele- 
mentaranaIyse hatte dieses die Summenformel (C7H604)n, alSO genau urn 
3 I{20 weniger als die Pentahydroxy-eyelohexanearbonsi~ure. Dutch 
eine Alkalisehmelze wurde es weiterhin in die p-Hydroxybenzoes~ure 
iibergef~hrt. 

Aus den obigen Tagsa.ehen stellen wit folgenc~es Reaktionssehema fiir 
die Cyelisierung der 6-Desoxyhepturons~.ure auf: 
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6-Desoxyhepturons/~ure (I) wird durch den Anionenaustanscher in 
die Pentahydroxy-cyclohexanc~rbonsiiure (II) fibergeffihrt. Diese geht 
dutch Wasser~bspaltung in die Tetrahydroxy-eyclohexencarbons/iure 
( I I Ia ) ,  welehe mit der reduzierenden Trihydroxy-cyclohex~noncarbon- 
s/iure ( I I I  b) tautomer ist, fiber. Durch weitere WasserabspMtung kommt 
es dann zur Bildung des schwarzen Kondensationsproduktes (IV), das  
durch alkMischen Abbau in die p-ttydroxybenzoesi~ure (V) fibergeffihrt 
wird. 

Wir danken der 0sterreichischen Gesellschaft fiir Holzforschung fiir 
die Unterstfitzung unserer Arbei~. 

E x p e r i m e n t e l l e r  Te i l  

Nach mehreren Cyclisierungsversuchen mi~ Piperidin, Na~2PO4 und mit 
dem Anionenaustauscher Amberlite IRA 400 wurde die folgende Methode als 
die beste ermittelt: 

10 g 6-Desoxyhepturons/~ure wurden in 200 cem Wasser gel6st und nach 
Zugabe von fiberschfissigem Anionenaus$auscher 24 Std. bei 90 ~ unter Rfihren 
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reagieren gelassen, die organischen S/iuren mit  ilbersehfissigem HC1 in Frei- 
heit gesetzt und diese L6sung atff die Chromatographiers~ule gegeben. 

Die konisehe Chromatographiers/iule hat te  eine Fiillh6he yon 100 cem, 
der ~ugere Durehmesser betrug oben 40 ram, unten 25 ram. Unten wurde eine 
Glassinterplatte und ein Feineinstellhahn angebraeht. Eine automatiseh 
gesteuerte Fraktioniervorlage yon H .  Berballc Lind O. Szabolcs  ~ sorgte fiir 
bequemes und sieheres Arbeiten. :Die zu ehromatographierenden Flfissigkeiten 
warden dareh einen oben angebraehten Seheidetriehter aufgegeben. 

Bei unseren Trermversuehen wurde aussehliel]lieh die Verdr~ngungs- 
ehroma~ographie angewendet und dabei der Anionenaustauseher Amberlite 
I R A  4:00 als S~iulenf~llung ben/itzt. Der Ionenaustauseher wurde naeh der 
l~egenerierung mit  Propions~are beschiekt und mit  destilliertem Wasser gut 
gewasehen. Die S/iule wurde vor dem Eintragen des Ionenaustausehers mit  
Wasser gefiillt und dadareh Gasblasenfreiheit der Fiillung erzielt. Die Fill- 
lung wurde oben durch einen Glassintereinsatz abgesehlossen. 

Das oben besehriebene Reaktionsgemiseh wurde dareh den Seheidetriehter 
mit  einer Gesehwindigkeit yon rund 100 eem/Stde, auf die S~ule gegeben und 
naehher mit  n/10 ttCI mit  derselben Gesehwindigkeit entwiekelt, 300 Frakti- 
onen mit  je 10 eem Inhal t  aufgefangen und die einzelnen Fraktionen auf ihr 
ReduktionsvermSgen und IIC1-Gehalt untersueht. Etwa 50 Fraktionen, vom 
Ende der Fraktioni.erung zurfiekgereehnet, warden aueh papierehromato- 
graphiseh untersueht und dabei folgende Produkte festgestellt: 

1. R F = 0,23 (6-Desoxyhepturons~iare) gemeinsam mit  Propionsgure gleich 
yon Anfang an in geringen Mengen vorhanden. 

2. R E = 0,23 (6-Desoxyheptarons/~ure) in mehreren Fraktionen zusammen 
mit  Propions~iure enthalten. 

R E = 0,31 (Cyelit). 

3. R E = 0,31 (Cyelit) in einigen Fraktionen nar mit  Propions~ure. 

4. R E ~ 0;31 (Cyelit). 
R F = 0,73 (Milehs/iure). 
R E = 0,58 (Glykols~iare) 1 
R F 0,45 (Cyelit) ~ in einigen Fraktionen zusammen enthalten. 

5. R E = 0,45 (Cyelit) allein bzw. in den letzten Fraktionen zusammen mit  
Salzs/ture enthalten. 

Naeh Entfernen der Salzs~iure mit  Ag2COs und des Silberions mit  dem 
Kationenaustauseher Amberlite II~ 120 warden alle Fraktionen jeweils im 
Vak. eingedampft und auf diese Weise eine Mengenbilanz aufgestellt. 2 g 
6-Desoxyhepturons~are konnten zurfiekgewonnen werden, alle anderen Frak- 
tionen wogen zusammen nut  rund 1 g. ]~und 7 g Ausgangsmaterial blieben 
in dem Ionenaustauseher als in S/iure unl6sliehes, sehwarzes Produkt zurfiek. 

Aus den obigen Fraktionen konnten neben dem AusgangsmateriM die 
Produkte mit  den RE-Werten 0,3i und 0,45 isoliert werden. Die eingedampf- 
ten LSsungen ergaben ]edoeh noeh unreine Sirupe. Diese warden dareh Auf- 
nehmen in Methanol und Behandeln mit  wenig A-Kohle gereinigt und naeh 
Wegdampfen des LSsungsmittels fiber P205 getroeknet. Auf diese Weise 
konnten einige Zehntelgramme yon beiden Substanzen erhalten werden. 
Dutch L6sen der Sirupe und F~illen mit  Nther konnten wit diese in feste Form 
fiberfiihren. Sehmelzpunkte waren jedoeh wegen Zersetzliehkelt nieht erh/~lt- 
lieh. 

Wird demn/iehst publiziert. 
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Wir versuchgen beide Substanzen mit  Pyridin-Aeetanhydrid zu aee~ylieren, 
erhielten aber dabei als Haup~menge ebenfalls ein sehwarzes Kondensations- 
produkt. Urn die Konsti~ution der beiden Substanzen zu beweisen, wurden 
neben der Elemen~aranMyse und Molekulargewiehtsbestimmung aueh eine 
Bes~immung der ak~iven Wasserstoffe naeh Zerewitino~ durehgefiihrt; dadureh 
wurden beide Substanzen eindeutig als Cyclite identifizicrt. 

Pentahydroxy-cyclohexancarbonsi~ure (R F = 0,45) 
C7H1207. Ber. MG 208,2, C 40,40, H 5,82, akt. H 6,0 

Gef. MG 206, C 39,87, I-I 6,07, akt. t t  5,5 

Tetrahydroxy-cyclohexencarbonsaure (R F = 0,31) 
C7tt1006. Ber. MG 190,2, C 44,20, H 5,30, akt. H 5,0 

Gef. MG 193, C 43,81, t t  5,50, akt. H 4,7 

Das schwarze Kondensationsprodukt en~stand aus beiden Cycliten thermisch 
durch Eindampfen mit  Minerals~uren sowie durch Behandeln mit  basischen 
Substanzen (z. B. Pyridin). Es konnte auch aus dem Anionenaustauscher des 
urspriinglichen Reaktionsgemisches durch tterauslSsen mit  Natronlauge 
und F~llen dicser LSsung mit Minerals~uren erhalten werden. Die Analyse 
ergab : 

54,00~o C und  4,10% H. 

Danaeh hatte das schwarze Kondensationsprodukt die Summenformel 
(C7tt604)n. Bezogen auf Pentahydroxy-cyclohexancarbonsiiure enthglt das 
obige Kondensationsprodukt 3 t t20 weniger. 

Das schwarze Kondensationsprodukt hatte folgende Eigenschaften: Un- 
15slich in }Vasser, 16slich in Alkalien, wenig 16slich in Alkohol. Aus der alka- 
lischen LSsung konnte es mit  Minerals~uren wieder ausgefi~llt werden. Durch 
Behandeln mit  starken Nineralsi~uren wurden keine chromatographisch nach- 
weisbare t tydrolysenprodukte erhalten. 

Durch eine vorsichgige Alkalischmelze ging die Substanz vollstiindig in 
L6sung, wurde dann mit  Minerals/iuren ausgef&llt und ausge~tthert. Die 
~therische LSsung wurde chromatographierg und dabei ein fluoreszierender 
Streifen erhalten, welcher seinen Schwerpunkt bei R F -~- 0,90 hatte. Dieser 
Fleck gab folgende Reaktionen: Mit Bromphenolblau sauer, mit  ammoniakal. 
Silbernitra~ kcine F~rbung, mit  FeCla gelb, mit  Ammonvanadat  gelb und  mit  
diazo~ierter Sulfanils~ure ~iefgelb. Nach diesen Eigenschaften handelte es 
sich hier um die m- bzw. p-Hydroxybenzoesgure. Durch Eindampfen der 
~herischen L6sung und Kristallisieren aus Alkohol-Benzol konnten geringe 
Mengen Kristalle erhalten werden. Diese kormten durch Sublimation gerei- 
nigt und durch den Schmelzpunk~ (215 ~ C) als p-Hydroxybenzoes/~ure identi- 
fiziert werden. 


