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Cyclanon-anile reagieren mit Kohlensuboxid (C302), welches
wegen seiner Dioxo-allenstruktur bifunktionellen Ketencharakter
besitzt, zu 5,6-Polymethylen-4-hydroxy-pyridonen-(2).

Aniles of cyclic ketones react with carbon suboxide (dioxo-
allene, C303) to 4-hydroxy-5.6-polymethylen-pyrid-2-ones.

Prelog und Mitarb.® haben bei der Synthese von Cycloalkeno-2,3-
pyridinen hoéherer Ringgliederzahl einen Weg aufgefunden, 5,6-Poly-
methylen-4-hydroxy-pyridone-(2), die eine Vorstufe der genannten Ver-
bindungen darstellen, zu gewinnen.

Die im Prinzip bereits 1898 von Knoevenagel und Fries? beschriebene Re-
aktion beruht darauf, 2-Amino-cycloalken-1-carbonsdureester mit Malon-
ester und Natriumalkoholat als Kondensationsmittel 30 Stdn. im Bomben-
rohr auf 110° zu erhitzen und die so erhaltenen 3-Carbéthoxyverbindungen
unter Decarboxylierung zu verseifen.

Li8t man Kohlensuboxid in dther. Losung bei 20° oder bei erhéhter
Temperatur unter Druck auf Cyclanon-anile (1 bis 4) einwirken, so bilden
sich gut kristallisierende, farblose Produkte (6 bis 9), die nach ihren

* Herrn Prof. Dr. V. P&"elog, ETH Zirich, mit den besten Wiinschen
zum 60. Geburtstag

1 V. Prelog und W. Hinden, Helv. Chim. Acta 27, 1854 (1944); V. Prelog
und U. Geyer, 1. c. 28, 1677 (1945); V. Prelog und S. Szpilfogel, 1. c. 28, 1684
(1945).

2 E. Knoevenagel und A. Fries, Ber. dtsch. chem. Ges. 31, 767 (1898).
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Summenformeln aus dem jeweiligen Anil und C303 im Molverhdltnis 1: 1
aufgebaut sind. Die physikalischen und chemischen Eigenschaften dieser
Verbindungen stehen mit ihrer Formulierung als 5,6-Polymethylen-4-
hydroxy-pyridone-(2) vollig im Einklang.
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Analog reagiert Tetralon-anil.

Eine Ausnahme von der oben angegebenen Reaktionsweise stellt
die Umsetzung von Campheranil mit C30; dar, da die beiden Verbindun-
gen nur durch 4stdg. Hrhitzen auf 100° zur Reaktion gebracht werden
konnen. Man erhélt in geringer Ausbeute (ca. 10% d. Th.) einen in gelb-
lichen Nadeln kristallisierenden Korper (10), dessen Bruttoformel
(CoaH21NOQ4) anzeigt, dafl 1 Molekiil Campheranil mit 2 Molekiilen C3Os
reagiert hat.

Ob aber bei der Umsetzung von Cyclanon-enilen mit C3Os primér eine C-
oder N-Acylierung eintritt, kann nicht ohne weiteres gesagt werden. Eine um-
fassende Untersuchung der Azomethin—Enamintautomerie ist unseres Wis-
sens bisher noch nicht durchgefithrt worden. Wohl aber lieB sich in zahlreichen
Fallen die Existenz von Enaminformen bei Azomethinen aus chemischen
Reaktionen oder auf physikalischemm Wege ableiten 3.

3 R. W. Layer, Chem. Rev. 63, 502 (1963); A. Hochrainer, Osterr. Chemi-
ker-Ztg. 66, 355 (1965).
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Auch die Annahme einer C-Acylierung als Primérreaktion, bei der Ein-
wirkung von C3Ogz, besitzt einige Berechtigung, da sich beispielsweise ali-
phatische Ketonanile mittels Keten leicht am «-C-Atom acylieren lassen®.

Die Struktur der aus Cyclanon-anilen und C30y entstehenden Pro-
dukte konnte im Falle der Verbindung 7 durch folgende, eindeutige
Synthese festgelegt werden: '
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Man fiithrt zn diesem Zwecke den aus Cyclohexanon-2-oxalester durch
Decarbonylierung leicht erhiltlichen Cyclohexanon-2-carbonséure-&thyl-
ester (11) nach der Vorschrift von Linstead und Wang® mit Anilin in
Phenylaminocyclohexen-2-carbonsdure-athylester (12) iiber. Dieser kann
durch kurzes Erhitzen mit Acetylchlorid auf 100° ohne weiteres am
Enaminstickstoff unter Bildung von 13 acetyliert werden. Bei ldngerem
Erwérmen erhilt man allerdings aus 12 iiber 13 unter Abspaltung von
Essigester die Verbindung 14. Erhitzt man aber 13 in Dioxan (im Beisein
von Natriumalkoholat) zum Sieden, so wird ein farbloses, kristallines
Produkt erhalten, welches sich mit 7 in jeder Hinsicht als identisch er-
weist. Seine Lichtabsorption im IR-Bereich steht mit der angegebenen
Formulierung als 1-Phenyl-4-hydroxy-5,6,7,8-tetrahydrocarbostyril in
guter Ubereinstimmung.

Fiir die Unterstiitzung dieser Arbeit sind wir der Firma J. R. Geigy AG,
Basel, zu Dank verpflichtet.

V. E. Houry, B. Cerrito und 8. A. Ballard, Chem. Abstr. 41, 4510 (1947).
5 R. Linstead und A. B. L. Wang, J. Chem. Soc. [London] 1937, 810.
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Experimenteller Teil

1. 1-Phenyl-4-hydroxy-a,6-trimethylen-pyridon-(2) (6)

Man iiberldafit eine Lésung von 3 g Cyclopentanon-anil (1) und ca. 2¢g
(305 in 50 ml Ather bei 20° sich selbst. Nach 3 Tagen hat sich ein kristallines
Reaktionsprodukt abgeschieden, welches aus Athanol in farblosen Plittchen
kristallisiert. Schmp. 260°, Ausb. 2 g (469 d. Th.).

C14H13NO2. Ber. N 6,16. Gef. N 6,08.

2. 1-Phenyl-4-hydroxy-8,6,7,8-tetrahydro-carbostyril (7)

a) Zu 1,5 g Cyclohexanon-anil (2) in 30 ml absol. Ather fiigt man 2 g C30;
und erhitzt 3 Stdn. im Autoklaven auf 100°. Nach 2tdg. Stehen bei 20° hat
sich ein gelber Kristallbrei abgeschieden, der nach Anreiben mit Alkohol und
Ather aus verd. NaOH/HC] umgefillt wird. Aus Alkohol kristallisieren farb-
lose Plattchen vom Schmp. 320°; Ausb. 1 g (489, d. Th.).

C15H15NOs. Ber. N 5,80. Gef. N 5,69.

b) 5 g N-Acetyl-2-anilino-cyclohexen-1-carbonséuredthylester (13) ergeben
bei der Kondensation mit Alkoholat in Dioxan 3,6 g 1-Phenyl-4-hydroxy-
5,6,7,8-tetrahydrocarbostyril (7). Der Mischschmelzpunkt mit dem nach Vers.
2 a) hergestellten Priparat zeigte keine Depression.

Ausb. 83,5%, d. Th.

3. N-Acetyl-2-anilino-cyclohexen-1-carbonsiuredthylester (13)

Man erhitzt 10 g Anil 12 mit 3,5 g Acetylehlorid 5 Min. auf 150° und 148t
dann abkiihlen. Das braune Ol wird mit H20 gut durchgerieben und mit
Benzol extrahiert. Nach Trocknen und Abdampfen des Lésungsmittels de-
stilliert man den Rickstand bei 152°/0,1 mm. Aus Ather/Petroldther Kristalle.
Schmp. 64°, Ausb. 6,8 g (57,69 d. Th.).

Ci17H21NO3z. Ber. C 71,05, H 7,36, N 4,87.
Gef. C 71,31, H 7,53, N 5,02.

4. 5,6,7,8-Tetrahydroacridon® (14)

LaBt man dagegen das Esteranil 12 mit Acetylchlorid bis zum Erstarren
der Schmelze reagieren, so erhilt man einen Kristallbrei, der aus Athanol
farblose Plattchen vom Schmp. 358° gibt; Ausb. 6,7 g (579, d. Th.).

C13H13NO. Ber. C 78,37, H 6,57, N 7,03.
Gef. C 78,37, H 6,57, N 7,00,

5. 1-Phenyl-4-hydroxy-5,6-pentameihylen-pyridon-(2) (8)

Man 16st 8 g Cycloheptanon-anil (3) und 8 g C30; in 100 m! absol. Ather
und 148t das Reaktionsgemisch 3 Tage bei 20° stehen. Der nach Vertreiben des
Lésungsmittels hinterbleibende olige Riickstand wird in 2n-NaOH gelost
und mit Aktivkohle gereinigt. Nach Versetzen mit verd. HCI erhélt man einen
farblosen Niederschlag, der aus Alkohol in Stibchen kristallisiert. Schinp.
278°, Ausb. 5 g (469 d. Th.).

C]GH17N02. Ber. C 75,27, H 6,70, N5,49.
Gef. C 75,19, H 6,86, N 5,45,

¢ H. Tliedke, Ber. dtsch. chem. Ges. 42, 621 (1909).
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6. 1-Phenyl-4-hydroxy-5,6-hexamethylen-pyridon-(2) (9)

Die Einwirkung von 2 g C302 auf 2 g Cyclooctanon-anil (4) in 30 m! Ather
bei 100° wihrend 2 Stdn. im Autoklaven und anschlieBendes Stehen bei 20°
ergibt eine dunkelbraune Kristallmasse. Nach Behandlung derselben in alkal.
Loésung mit Aktivkohle und Féllung mit verd. HCl erhélt man aus Alkohol
farblose Nadeln vom Schmp. 287°. Ausb. 0,5 g (18,79, d. Th.).

017H19N02. Ber. N 5,20. Gef. N 5,18.

7. 1-Phenyl-4-hydroxy-5,6-dihydro-7,8-benzo-carbostyril

2 g Tetralonanil und 2 g C30¢2 werden in einer Lésung von 30 ml Ather im
Autoklaven 4 Stdn. auf 100° erhitzt und dann noch 24 Stdn. bei 20° stehen ge-
lassen. Den abgeschiedenen Niederschlag kristallisiert man aus Alkohol oder
Dioxan um. Farblose Nadeln vom Schrp. 287—288°, Ausb. 1,7 g (65% d. Th.).

C1oH5NOs. Ber. N 4,84. Gef. N 4,90,

8. Verbindung 10 aus Campheranil und C30z

Eine Mischung von 2 g Campheranil und 2 g C30s in Ather wird durch
4 Stdn. im Autoklaven bei 100° zur Reaktion gebracht. Nach 2 Tagen entfernt
man die amorphen Produkte und 1aBt die dther. Losung bei 20° langsam ein-
dunsten. Aus dem mit Alkohol verdiinnten braunen, oligen Rickstand kri-
stallisieren nach 2 Tagen gelbliche Nadeln, die, aus Athanol gereinigt, bei 265
bis 267° schmelzen. Ausb. 0,3 g (9,49 d. Th.).

C9oH21NO4. Ber. C 72,51, H 6,08, N 3,84,
Gef. C 72,39, H 5,92, N 4,04,



