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Cyclopropylidendimedon 3, eine unbestandige und hochreaktive 
Zwischenstufe, kann durch Inamine 7a-c, f, Inether 7d oder 
Phenylacetylen (7e) in einer Hetero-Diels-Alder-Reaktion abge- 
fangen werden. Die resultierenden Cycloaddukte 8a-d, f sind zu 
Carbonsiurederivaten 9a - d, f hydrolysierbar, die entsprechend 
ihrer Herstellung iiber die Reaktionssequenz 17 -+ 5 -+ 8 -+ 9 
als Produkte einer meifachen nucleophilen Substitution am Cy- 
clopropan anzusehen sind. Das Cycloaddukt 8e laDt sich dagegen 
nur unter C)&ung des Dreirings zu 11 hydrolysieren. Analog kon- 
nen die 2-Cyclopropyliden-l,3-dione 13A - 13C durch Amino- 
cyclopropylierung von CH-Sauren 18A - 18C und anschlie- 
k n d e  Desaminierung erzeugt und unter Zusatz von Ethoxyace- 
tylen (7d) oder Ethylvinylether (4) zu den Cycloaddukten 14A, 
14B und 15C abgefangen werden. 

Acetyl(piperidinocyclopropy1)dimedon 1, das sich durch Acety- 
lierung von 5 erhalten IaBt, erwies sich als geeignetes Ausgangs- 
material zur Erzeugung von Cyclopropylidendimedon 3'). Olefin 3 
stellt eine hochreaktive Zwischenstufe dar, die mit Enolethern wie 
z. B. 4 zu 6 abgefangen werden konnte'). Diese Cycloaddition von 
3 mit 4 laBt sich als Teilschritt einer zweifachen nucleophilen Sub- 
stitution an einem Cyclopropanderivat auffassen (Lit. und hier 
zitierte Arbeiten). 
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Elektronenreiche Alkine sollten ebenfalls in der Lage sein, die 

Zwischenstufe 3 in einer Cycloaddition abzufangen. Inamine und 
Inether gelten als Syntheseaquivalente fur Amid- bzw. Ester-d2- 
Synthone; deshalb haben wir die Verwendbarkeit von elektronen- 

[4 + 21 Cycloaddition Reactiom of 2-Cyclopropyliieae-l,3diones 
with Electron-Rich Alkynes 
Cyclopropylidenedimedone 3, an unstable and highly reactive in- 
termediate, is tfapped in a Hetero Diels-Alder reaction by the 
addition of ynamines 78-c, f, ynether 7 4  or phenylacetylene 
(7e). Hydrolysis of the resulting cycloadducts 8a-d, f leads to 
carboxylic acid derivatives 9a-d, f. The latter may be regarded 
as the result of a twofold nucleophilic substitution at a cyclopro- 
pane system according to their synthesis by the sequence 17 -+ 

5 3 8 -+ 9. An opening of the cyclopropane ring takes place 
during hydrolysis of cycloadduct 8e producing 11. Analogously, 
2cyclopropylidene-l,3diones 13A - 13C can be generated by 
aminocyclopropylation of CH acids 18A- 18C and subsequent 
deamination induced by an acylation reaction. Trapping of 
13A-13C by ethoxyacetylene (7d) or ethyl vinyl ether (4) pro- 
vides the analogous cycloadducts MA, B and 15C. 

reichen Alkinen fur das Synthesekonzept der zweifachen nucleo- 
philen Substitution am Cyclopropan untersucht. 

Elektronenreiche Alkine 7 als Abfangreagentien fur 
Cyclopropylidendimedon 3 

Erhitzen des acylierten Dimedonderivates 1 in Dichlor- 
methan in Gegenwart eines Inamins 7a-c,  f, des Inethers 
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7d oder von Phenylacetylen (7e) fiihrt zu Cycloaddukten 
8a-f. 

Wihrend Inamine im Molverhaltnis 1 : 1 eingesetzt wer- 
den konnen, verwendet man Ethoxyacetylen (7d) wegen sei- 
ner hohen Fliichtigkeit in doppelter molarer Menge. Phe- 
nylacetylen muB in hohem UberschuD zugesetzt werden, um 
ein Cycloaddukt 8e zu erzeugen. Nach Abtrennen des Ace- 
tylpiperidins 2 durch Ethylendiamin/Wasser und Destillie- 
ren bzw. Umkristallisieren erhalt man die reinen Cycload- 

Schema 3 

dukte 8a-e mit 64-80% Ausbeute. Bei 8f tritt trotz des 
Zusatzes von Ethylendiamin partielle Hydrolyse auf; in die- 
sem Falle wird deshalb das Cyclopropylacetamid 9f isoliert, 
das nach vollstandiger Hydrolyse mit 61% Ausbeute er- 
haltlich ist. 

1-Hexin (7g), 3-Hexin (7h) oder 2-Butin (7i) geben, auch 
in groBem UberschuB zugesetzt, keine Abfangprodukte 8; 
hierbei werden lediglich Folgeprodukte beobachtet, die sich 
aus 3 ohne Mitwirkung eines Abfangers bilden”. 

Die Inamin- bzw. Inether-Cycloaddukte 8a -d lassen sich 
durch waf3rige NaHS04- bzw. KH2P04-Losung zu den Car- 
bonsaurederivaten 9a - d hydrolysieren. Dabei benotigt die 
Hydrolyse der Phenyl-substituierten Derivate Sb, c hohere 
Reaktionstemperaturen. Zusatzlich wird hier das Lacton 10 
als Nebenprodukt gebildet. 10 wurde aus der Hydrolyse von 
8c mit 5% Ausbeute neben 9c (79% Ausb.) isoliert; im Hy- 
drolyseansatz von 8 b wurde es ’H-NMR-spektroskopisch 
in einer ahnlich geringen Menge nachgewiesen. Das Cy- 
cloaddukt 8e ist unter diesen Bedingungen hydrolyseresi- 
stent. Auch durch Erhitzen in 35proz. Schwefelsaure konnte 
keine &bung des Pyransystems erreicht werden; unter 
Ringoffnung des Cyclopropans entstand das Ethylidenpy- 
ran-Derivat 11 mit 86% Ausbeute als isomerenfreie Verbin- 
dung. Die Konfiguration konnte hier nicht zugeordnet wer- 
den. 

a ,d  
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Die Regiochemie der Cycloaddition wird durch die Hy- 
drolyse der Cycloaddukte 8a -d, f zu den Carbonsaurede- 
rivaten 9a -d, f bewiesen. Die ausschlieI3liche Bildung der 
Cycloaddukte der Konstitution 8a-e laBt sich auch ein- 
deutig aus den 13C-NMR-Spektren ableiten. Dabei gibt sich 
die Keten-0,O- bzw. -0,N-acetal-Doppelbindung in 8a -d 
durch eine ausgepragte Differenz der 6-Werte der beiden C- 
Atome zu erkennen (s .  Tab. 2, C-2 und C-3). Ebenso folgt 
aus der Hochfeldverschiebung des Dubletts fur C-3 und der 

w:: Tab. 1. ‘jC-NMR-Datena) der Cycloaddukte 8a-e, 6-Werte, 50.28 MHz 

Chromen-on-Gerust b,  Cyclopropan Weitere Signale 
C-2 C-3 C-4 C-4a C-5 C-6/C-8 C-7 C-8aC) -(CH2)2- (%)2C-7 R1 R2 

( 5 )  ( 5 )  ( 5 )  ( 5 )  (t) ( s )  ( s )  tc1JCH’Hz3 (q ) 

8q 145.1 l09.gd) 19.0 l10.2d) 197.7 52.7 31.0 167.4 9.3 C1631 27.9 lO.l(q) 46.2( t )  , 
( 5 )  41.8 12.8(q) 

_ _  

.8b 147.7 114.8 19.2 111.1 197.5 52.8 31.1 167.1 10.2 C1631 28.0 134.9(s), 131.0(d) 45.8(t), 
( $ 1  41.9 127.3(d), 126.5(d) 12.9(q) _ _  

g 146.5 118.7 19.5 111.0 197.5 52.7 31.1 167.4 10.5 C1631 27.9 37.4(q) 
145.1(s) ,132.9(s) ,129.7(d) ( 5 )  41.8 
128.8(d),127.6(d),127.3(d) 
118.4(d).113.1(d) 

@ 153.8 83.1 16.2 112.0 197.4 52.2 31.1 165.7 14.6 C1621 27.9 - 64.0( t )  , 
(d) 41.5 14.1(q) 

_ _  

8~ 146.7 111.4 16.7 110.6 197.8 52.2 31.2 167.0 15.2 C1631 
(d) 41.9 

_ _  28.0 132.7(s) ,128.4(d), 
123.6(d) 

Losungsmittel CDCI,, TMS als interner Standard, MeBtemperatur 20°C. - bJ Numerierung siehe Formel. - Deutliche 2JcH-Kopplung 
(2JcH 9 Hz; Aufspaltung in ein t)  vorhanden. - d l  Nicht eindeutig zuzuordnen. 
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Tieffeldverschiebung des Singuletts fur C-2 die a-Phenyl- 
enolether-Struktur in 8e. 

Die Cyclopropaneinheit in 8a - e gibt im I3C-NMR-Spek- 
trum die erwarteten Signale (Tab. 1); dabei erscheint das 
Signal fur die beiden CH2-Gruppen mit der fur ein Cy- 
clopropan typischen Kopplungskonstante von ca. 160 Hz. 
Gleiches gilt fur die Cyclopropan-13C-NMR-Signale der Hy- 
drolyseprodukte, fur die exemplarisch von 9a, d, f ein l3C- 
NMR-Spektrum aufgenommen wurde. Im 'H-NMR-Spek- 
trum (Tab. 2) findet man fur die Cyclopropanprotonen der 
Cycloaddukte 8a - e zwei Signalsysteme vom AA'XX'-Typ, 
die deutlich (A6 = 0.9 - 1.5 ppm) voneinander getrennt 
sind. Im Gegensatz dazu sind in den Hydrolyseprodukten 
9a - d, f beide Cyclopropan-Signalsysteme hochfeldverscho- 
ben; sie sind nur wenig voneinander getrennt (A6 = 
0.14 - 0.40 ppm). 

Tab. 2. 'H-NMR-Datenal der Cycloaddukte 8a-e; &Werte, 
200 MHz 

2.16 2.21 0.70 1.64 1.02 ( t .3H).  
2.74 (q,4H) 

8: 1.09 2.21 2.29 0.28 1.60 6.99-7.04 0 . 9 1 ( t , 3 H ) ,  
7.20-7.29 2.64 (q,4H) 

( m .  5H) 

85 1.08 2.23 2.27 0.37 1.70 7.14-7.24b) 2.80 (s,3H), 
( m .  5H) 6.72-6.81 (n1,3H)~), 

6.97-7.01 (m,2HIb) 

stelle von 7d bewiesen werden (Bildung des Cycloaddukts 
15C, 35% Ausbeute). 

Schema 4 
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I6A, l6B 

8: 1.06 2.17 2.29 0.25 1.74 3.22 1 . 3 3 ( t , 3 H ) ,  

Gm 3 ?H-COR2 OSiMe, 0 

(s , lH)  3.80 (q,2H) 

18 . I P  bzw. -. - 
5 

83 1.10 2.21 2.39 0.43 1.91 4.74 7.28-7.51(m,5H) 
(s, lH) 

Losungsmittel CDC13, TMS als interner Standard, MeDtempe- 
ratur 20°C. - b1 Zuordnung zu R' und R2  unsicher. 

Erzeugung und Hetero-Diels-Alder-Reaktion der 2-Cyclo- 
propyliden-1,3-dione 13A - 13C 

Die Hetero-Diels-Alder-Reaktion von Cyclopropyliden- 
dimedon 3 ermoglicht, wie bereits erwahnt, die Einfuhrung 
eines d2-Synthons in ein Cyclopropan. Um die allgemeine 
Anwendbarkeit dieser Synthesemethode zu testen, haben wir 
die Erzeugung von weiteren Cyclopropyliden-l,3-dionen 
und deren Abfangbarkeit in einer Hetero-Diels-Alder-Re- 
aktion untersucht. 

Dazu wurden die cyclopropylierten CH-Sauren 12A bis 
12C bei 0°C acetyliert. Das entstandene Reaktionsgemisch 
wurde nach Zugabe von Ethoxyacetylen (7d) ohne Zwi- 
schenisolierung der Acetylderivate erhitzt. Hierbei konnten 
aus 12A und 12B die Cycloaddukte 14A und 14B mit 55 
bzw. 79% Ausbeute erhalten werden. 13C lie13 sich auf diese 
Weise nicht abfangen. Die Bildung von 13C aus 12C konnte 
jedoch nach Zusatz des reaktiveren Ethylvinylethers (4) an- 

17 @ bzw. 18 

Die spirobicyclischen Pyran-Derivate 14A und 14 B er- 
gaben nach Hydrolyse die erwarteten substituierten Cyclo- 
propylessigsaurederivate 16A und 16 B. Das Cycloaddukt 
15 C lie0 sich unter diesen Bedingungen nicht hydrolysieren. 
Die Konstitutionen der erhaltenen Cycloaddukte 14A, 14B 
und 15C sowie der daraus resultierenden Hydrolyseprodukte 
16A und 16B folgen aus den 'H- und I3C-NMR-Spektren 
(s. Exp. Teil). Es werden die erwarteten und die fur das 
jeweilige Strukturelement charakteristischen Daten erhal- 
ten. 

Die cyclopropylierten CH-Sauren 12A- 12C wurden aus 
dem Cyclopropylsilylether 17 6 ,  und Indandion 18 C, 3-Hy- 
droxy-1-phenalenon (18B) bzw. dem Thiopyranylcyclohe- 
xandion 18A, einem fur den Pflanzenschutz interessanten 
1,3-Diketon7~*', hergestellt. Die mit 59- 67% Ausbeute er- 
haltenen Produkte liegen nach den IR-Daten als Amino- 
Enol-Derivate 12A- 12C vor (vgl. Lit.9'); das Auftreten 
einer Dicarbonylkonstitution kann nach dem Fehlen von 
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IR-Banden zwischen 1700 und 1800 cm-' eindeutig ausge- 
schlossen werden. Die Piperidinocyclopropane 12A - 12C 
sind in Chloroform schwer loslich, deswegen wurden die 'H- 
und l3C-NMR-Spektren in einer CD30D/CD30Na-Losung 
aufgenommen. Dabei 1aOt sich klar die Cyclopropankonsti- 
tution im '3C-NMR-Spektrum durch ein Singulett bei 6 = 
44.5-39.4 sowie ein Triplett bei F = 16.8-14.1 rnit der 
charakteristischen Kopplungskonstante von 161 bzw. 
164 Hz erkennen. Im 'H-NMR-Spektrum erscheinen die 
Cyclopropanprotonen wie erwartet als hochfeldverschobene 
AA'BB'-Systeme. 

Damit konnen 2-(2,6-Dioxocycloalkyl)cyclopropyl-sub- 
stituierte Carbonslurederivate 9 bzw. 16 aus dem N,O-Ace- 
tal 17 im Sinne einer zweifachen nucleophilen Substitution 
aufgebaut werden. Die Hetero-Diels-Alder-Reaktion stellt 
dabei einen Teilschritt dieser Synthesefolge dar. Die gerin- 
gere Reaktivitlt von 13C im Vergleich zu 3 bzw. 13A, B hat 
eine Parallele in HMO-Rechnungen der Methylen-1,3- 
cycloalkandione"). Demnach besitzen das Dimedonderivat 
19 und das Dioxophenalenderivat 20B am P-C-Atom der 
CC-Doppelbindung ein grol3eres Elektronendefizit als das 
entsprechende Indandionderivat 20C; dies konnte die be- 
obachteten Reaktivitatsunterschiede erklaren. 

Schema 5 
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Cycloadditionen von Methylen-1,3-dionen rnit elektro- 
nenreichen Alkinen sind bekannt [z. B. 20D rnit Ethoxy- 
acetylen (7d) zu 21 'I)]; gleiches gilt fur die Umsetzung von 
Alkylidenindandionen 22 rnit Ethylvinylether (4) oder 
DimethoxyethylenI2). Die in dieser Arbeit beschriebenen Re- 
aktionen mit elektronenreichen Alkinen sind neben der Ab- 
fangmoglichkeit von unbestandigen Cyclopropyliden-Zwi- 
schenstufen 3 bzw. 13 vor allem unter dem Aspekt der zwei- 
fachen nucleophilen Substitution am Cyclopropan von 
Interesse. 

Dem Fonds der Chemischen fndustrie sind wir fur die Unterstiit- 
zung dieser Arbeit und fur die Gewahrung eines Promotionsstipen- 
diums fur R. B. zu Dank verpflichtet. 

Experirnenteller Teil 
Schmelzpunkte: Mettler FP 61, unkorrigiert. - IR-Spektren: 

Beckman IR-20A. - 'H- und l3C-NMR-Spektren: Bruker W P  200; 

Tetramethylsilan als interner Standard. - Mikroanalysen: Perkin- 
Elmer-240-Elemental-Anal yzer. 

[5.5-Dimeth yl-3-0x0-2- (1-piperidinocyclopropy1)-1-cyclohexen-1- 
ylJ-acetat (1): Nach Lit.') werden 2.63 g (10 mmol) 3-Hydroxy-5,S- 
dimethyl-2-( 1 -piperidinocyclopropyl)-2-cyclohexen-l -on (5), 1.57 g 
(20 mmol) Acetylchlorid und 2.84 g (22 mmol) Ethyldiisopropyl- 
amin in 70 ml Dichlormethan zu 1 umgesetzt. Es wird nach einem 
rnodifizierten Verfahren aufgearbeitet: Der Riickstand wird nach 
Entfernen des Dichlormethans in 150 ml Diethylether aufgenom- 
men und die Losung nach 30min. Stehenlassen bei -20°C dekan- 
tiert. Entfernen des Losungsmittels i. Vak. bei 0°C gibt kristallines 
1, das zur weiteren Reinigung aus Diethylether/Pentan (1 : 1) um- 
gefallt werden kann. Ausb. 2.90 g (950/,), Schmp. 89°C (Lit.'' 
89°C). - IR (KBr): P = 1760 cm-', 1675, 1635 (C=O,  C=C). 

Hetero-Diels-Alder-Reaktionen von Cyclopropylidendimedon 3 
mit Alkinen 7a - f 

Cycloaddukte 8. Allgemeine Vorschrif: Eine Losung von 0.76 g 
(2.5 rnrnol) 1 in 30 ml Dichlormethan wird mit dem Alkin 7 versetzt 
[7a: 0.28 g (2.5 mmol); 7 b  0.43 g (2.5 mmol); 7c: 0.52 g (2.5 mmol); 
7d: 0.35 g (5.0 mmol); 7e: 5.1 1 g (50 mmol)] und 4 h unter RiickfluD 
erhitzt. AnschlieDend werden Losungsmittel und iiberschiissiges Al- 
kin i. Vak. abdestilliert; den verbleibenden Riickstand versetzt man 
mit 15 ml 1,2-Diaminoethan und 10 ml Wasser und extrahiert zwei- 
ma1 rnit je 15 ml Pentan. Die aus der Pentanlosung erhaltenen 
Cycloaddukte werden durch Kristallisation (8b, c aus Methanol; 
8d, e aus Acetonitril) bzw. durch Kugelrohrdestillation (8a) gerei- 
nigt. 

2- (Diethylamino) -5,6,7,8-tetrahydro-3,7,7-trimethylspiro(4H- 
chromen-4,1'-c~clopropan/-5-on (8a): Kugelrohrdestillation bei 
16O0C/O.003 Torr; Ausb. 0.46 g (64%), Schmp. 54°C. - IR (KBr): 
? = 1715 cm-', 1650, 1615 (C=O, C=C). 

C,8H27N02 (289.4) Ber. C 74.70 H 9.40 N 4.84 
Gef. C 74.3 H 9.32 N 4.7 

2- (Diethy lamino) -5,6,7,8-tetrahydro- 7,7-dimethyl-3-phenylspiro- 
[4H-chromen-4.l'-cyclopropan/-5-on (8 b): Ausb. 0.60 g (68%), 
Schmp. 91°C. - IR (KBr): P = 1705 cm-', 1665, 1630 ( C = O ,  

'=')' C23H29N02 (351.5) Ber. C 78.60 H 8.32 N 3.99 
Gef. C 78.5 H 8.21 N 4.0 

5,6.7,8- Tetrahydro- 7,7-dimethyl-2-(methylphenylamino)-3-phe- 
nylspiro/4H-chromen-4.i'-cyclopropan/-5-on (8c): 0.71 g (SO%), 
Schrnp. 148°C. - IR (KBr): 3 = 1715 cm-', 1665, 1625 (C=O,  

C26H27N02 (385.5) Ber. C 81.01 H 7.06 N 3.63 c = C). 

Gef. C 81.0 H 7.12 N 3.6 

2-Ethoxy-5,6,7,8-tetrahydro- 7,7-dimethylspiro[4H-chromen-4,1'- 
cyclopropan/-5-on (8d): Ausb. 0.45 g (72%), Schmp. 122°C. - IR 
(KBr): P = 1730 cm-', 1675, 1625 (C=O,  C=C).  

C15H2003 (248.3) Ber. C 72.55 H 8.12 Gef. C 72.5 H 8.07 

5,6.7.8- Tetrahydro-7,7-dimethyl-2-phenylspiro(4H-chromen-4,1'- 
cyclopropanJ-5-on (8e): Ausb. 0.46 g (66%), Schmp. 169°C. - IR 
(KBr): P = 1675 cm-' (breit), 1635 (C=O,  C=C). 

C19H2002 (280.4) Ber. C 81.40 H 7.19 Gef. C 81.3 H 7.16 

Hydrolyseprodukt 2-/ I - (2-Hydroxy-4,4-dimerhyl-6-oxo-l-cy- 
clohexen-l-yl)-cyclopropyl]-N-methyl-N-phenylacetamid (9f): Eine 
Losung von 0.76 g (2.5 mmol) Acetyl-(piperidinocyclopropy1)-di- 
medon 1 in 30 ml Dichlormethan wird mit 0.33 g (2.5 mmol) Alkin 
7f  versetzt und 4 h unter RiickfluD erhitzt. AnschlieDend gibt man 
25 ml Wasser zu und riihrt 30 min. Abtrennen der Dichlormethan- 
Iosung und Extraktion der waDrigen Phase mit Dichlormethan 
(2 x 20 ml) gibt nach Entfernen des Dichlormethans und Verreiben 
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