Uber Ketenacylale des 1,2,3,4-Tetrahydro-
naphthalindicarbonsiiure-(1,8)-anhydrids
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Richard Kuhn, 1. Butula und W. Otting
Aus dem Max-Planck-Institut fiir Medizinische Forschung, Institut fiir Chemie,
Heidelberg
( Eingegangen am 20. Juli 1966 )

Das genannte, nicht ebene, Dicarbonsiureanhydrid liefers
mit Acetanhydrid unter Einebnung an C-3 a das Ketenacylal
3 a, Mit Keten {2 Mol) erh&lt man aus der Dicarbonsdure 1 das ge-
mischte Anhydrid 9 a. Weitere Derivate des 1-Oxo-2-oxa-phena-
lens werden beschrieben.

The reaction of nonplanar 1.2.3.4-tetrahydro-naphthalin-
dicarboxylic-(1.8)anhydride with acetic anhydride yields the
planar ,ketene aeylal* 3 a. From the diearboxylic acid 1 one
obtains with 2 moles of ketene the mixed anhydride 9 a. Further
derivatives of 1-oxo-2-oxa-phenalene are described.

In der Fluoren-Reihe wurde die Bildung von Keten-acylalen, z. B. die
Bildung von Derivaten des enolisierten Anhydrids der Fluoren-dicarbon-
sdure-(1,9) becbachtet, was darauf zuriickgefiithrt wurde, daB das noch
unbekannte ,normale” Anhydrid der Fluoren-dicarbonsiure-(1,9) wegen
der tetraedrischen Natur des C-Atoms 9 nicht eben (spannungsfrei) sein
konne und daher unter Ausbildung einer Doppelbindung an C-9 in das
.enolisierte Anhydrid® iibergeht?.

Ahnliche Verhéltnisse haben wir beim Anhydrid 2 der 1,2,3,4-Tetra-
hydro-naphthalsdure (1) angetroffen. Dieses legt zwar, ungeachtet der
tetraedrischen Struktur von C-3a als echtes Dicarbonsiureanhydrid
mit der Gruppe —CO—0—CO—CH( vor, es geht aber unter verschie-
denen Bedingungen unter Einebnung des Anhydridringes in Derivate der
Enolform —CO—0—C(OH) = C( iiber.

1,2,3,4-Tetrahydro-naphthalsiure (1) gibt beim Kochen mit Acetyl-
chlorid sowie beim Stehenlassen in Acetanhydrid bei Raumtemperatur

1 R. Kuhn und U. Breyer, Chem. Ber. 94, 745 (1961); 95, 111 (1962).

Monatshefte fiir Chemie, Bd. 97/5 93



1534 R. Kuhn, I Butula und W.Otting: [Mh. Chem., Bd. 97

quantitativ das 1,2,3,4-Tetrahydro-naphthalsdure-anhydrid (2). Erhitzt
man aber die Dicarbonséure 1 oder ihr Anhydrid 2 mit Acetanhydrid, so
entsteht in 38proz. Ausbeute das Ketenacylal 1-Oxo-3-acetoxy-2-oxa-
A3-2 4,5 6-tetrahydro-phenalen (3 a) neben einer nicht ndher untersuchten
Verbindung. Das analoge Propionyl-Derivat 3 b entsteht beim Kochen
von 1 oder 2 mit Propionséureanhydrid
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Das Acylal 3 a erhielten wir in 70proz. Ausbeute auch aus 2 in Di-
methylanilin mit Acetylchlorid. Unter ahnlichen Bedingungen hatte
Schneckenburger? beim Acylieren des strukturdhnlichen Homophthalsdure-
anhydrids keine O-Acetyl-, sondern C-Acetyl-Verbindungen, némlich
4-Acetyl-homophthalsiureanhydrid (4) und dessen Enolester 5a bzw.
5b gewonnen.

IR- und NMR-Spektren stehen mit der Konstitution 3 im Einklang,
ohne eine zu 4 analoge 3 a-Acetyl-Verbindung aunszuschliefen. Eindeutig
ergibt sich die Formel 3 aus Abbau-Reaktionen. Das Keten-acylal 3a
nahm bei katalytischer Hydrierung 1 Mol Hy auf und wurde in das Dihydro-
Derivat 6 iibergefiihrt.

Aus 6 konnte durch Lésen in Natronlauge und Ansiuern mit HCI das
1-Ox0-3-hydroxy-2-0xa-2,3,3a,4,5,6-hexahydrophenalen (7) und beim
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2 J. Schneckenburger, Arch. Pharmaz. 298, 4 (1965).
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Kochen mit verd. Salzsdure das 1-Oxo-2-0xa-2,4,5,6-A3-tetrahydro-
phenalen (8) gewonnen werden. Auch die Hydroxy-Verbindung 7 geht
beim Kochen in verd. Salzsiure in 8 iiber. Spektroskopisch ist die Struktur
dieser Verbindung gesichert.

Wurde 1,2,3,4-Tetrahydro-naphthalsdure (1) in Dioxan mit Keten
behandelt, so erhielten wir nicht 3a, sondern eine Verbindung, die durch
Anlagerung von 2 Mol Keten entstanden ist. Sie kann kein Enolester,
wie die von Schneckenburger?® beschriebene Verbindung 5 a bzw. 5 b sein,
da hier kein zweites H-Atom an C-3 a zur Verfigung steht. Aufgrund der
Analysen, Abbaureaktionen und NMR-Spektren kénnten dieser Verbin-
dung zwei Konstitutionen zugeschrieben werden: Essigsdure-(1-oxo-3-
methylen-2-oxa-2,3,3a,4,5,6 - hexahydro -phenalen-3a-carbonsiure)-anhy-
drid (9a) bzw. 1-(a-Acetoxy-vinyl)-1,2,3 4-tetrahydro-naphthalsiure-
anhydrid (9 b).
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Die Eigenschaften der Dihydroverbindung sprechen zugunsten von
9a.

Im Gegensatz zu 3a (konjugierte Doppelbimdung; Hydrierdauer
5 Stdn.) wird 9 unter gleichen Bedingungen sehr leicht hydriert (20 Min.)
und nimmt dabei 1 Mol Wasserstoff auf. Dementsprechend sind die
Konstitutionen 10 a2 und 10 b méglich, zwischen denen auch das NMR-
Spektrum nicht zu unterscheiden vermag.
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Die Dihydroverbindung 10 b sollte als cyclisches Anhydrid im IR-
Spektrum &hnliche Carbonylbanden zeigen wie das Anhydrid 2 [v (C=0)
bei 1792 und 1739/cm im Extinktionsverhiltnis 4:5]. Hinzu kommt, daB
ringférmige Anhydride starke Banden zwischen 1200—1300/cm erwarten
lassen. Die Acetylgruppe sollte neben der v (C=0)-Esterbande bei

98+
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ca. 1720/em eine starke Bande zwischen 1200—1250/cm geben. Diese
Bande fehlt vollig, so daf O-Acetyl auszuschlieflen ist. Auflerdem miifite
durch Uberlagerung der zwei starken Banden (zweite Bande von cyecli-
schem Anhydrid bei 1740 und Esterbande bei ca. 1720—1730/em) das
Extinktionsverhéltnis viel kleiner sein als gefunden. Die Formulierung
10 a 148t zwei Carbonyl-Banden eines kettenférmigen Anhydrids erwarten,
wovon die kurzwellige stérker als die langwellige sein sollte, sowie eine
starke Bande zwischen 1050 und 1150/cm. Das Spektrum der Dihydro-
verbindung 10 zeigt starke Banden bei 1809 und 1722/em mit einer
Schulter bei 1730/cm sowie eine starke Bande bei 1065/cm. Das Spektrum
pabBt also zur Struktur 10 a, nicht aber zur Struktur 10 b. Daraus folgt
weiter, dafl das aus 1 mit 2 Mol Keten erhaltene Produkt, dessen Hydrie-
rung zu 10 a fithrt, die Struktur 9 a hat.
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Dies wird durch chemische Befunde gestiitzt. Wurde statt der Dicarbon-
sdure 1 das Anhydrid 2 mit Keten behandelt, so wurde eine Mischung von
9 a mit unveriindertem Anhydrid 2 im Verhéltnis 1:1 isoliert. Durch
Stehenlassen von 10 in wilrigem Aceton bei Raumtemperatur wurde das
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gemischte Anhydrid 10 hydrolysiert und lieferte die Sédure 1. Unter so
milden Bedingungen wiirde 10b die Acetyl-Estergruppe kaum ab-
spalten. Durch Kochen von 9 a in alkalisch-wifirigem Aceton entstand
1-Oxo-3-hydroxy-3-methyl- 2-oxa-2,3,3a,4,5,6-hexahydrophenalen (12).
Dieses sowie 9 ging beim Erhitzen mit verd. Salzsdure in das 1-Ox0-3-
methyl-2-0xa-A3-2,4,5 8-tetrahydrophenalen {13) iiber.

Herrn Dr. J. Jockims und Fraulein G Taigel sind wir fiir die NMR-
Spektren und deren Interpretation zu grofem Dank verpflichtet.

Experimentelier Teil

Die Schmelzpunkte (nicht korrigiert} wurden im Kupferblock, die Mol-
gewichte mit einem Osmometer 301 A der Fa. Mechrolab bestimmt. Die IR-
Spektren wurden mit einem Perkin-Elmer-Gerdt 21 an XBr-Prefilingen, die
NMR-Spektren mit einem Spektrometer HA-100 der Fa. VARIAN gemessen.

Die IR-Spektren werden in der DMS-Kartei verdffentlicht?. Far die
sS#dulenchromatographie diente Kieselgel (0,2—0,5 mm) der Fa. Merck.

1-Oxo-3-acetoxy-2-ona-A3-2,4,5,6-tetrahydro-phenalen (3 a)

a) 2,2 g Tetrahydro-naphthalsdure (1) * wurden in 50 ml Ac20 5 Stdn. auf
120° erhitzt. Nach Entfernung des 420 i. Vak. wurde der Riickstand auf
einer Kieselgelsdure mit Benzol—Essigester (10:1) chromatographiert, Man
erhielt 0,9¢g (379%) 3 a, das bei 132—135° schmolz. Nach 2maligemn Um-
kristallisieren aus Benzol/Benzin: Schmp. 138—140°.

C14H1204. Ber. C 68,84, H 4,95, CH3CO 17,62.
Gef. C 68,67, H 4,95, CH3CO 17,46.

IR-Spektrum: v (C=0) (Ester) bei 1786 (s}, v (C=0) (Lacton) bei 17886 (s),
v (C=C) bei 1678 (s), v (=C—0) bei 1156 (ss, br) und v (CH) (1,2,3-subst.
Aromat) 760 (s} und 718/cm (m). NMR-Spektrum: In CDCls, CH3CO bel
5 = 2,32.

Beim Eluieren der Séule mit Benzol—Essigester (1:1) gewann man 260 mg
einer Verbindung vom Schmp. 284-—286° (Zers.).

Beim Stehenlassen von 1 in AcsO iiber Nacht bei Raumtemp. oder beim
Kochen in Acétylehlorid entsteht quantitativ das Anhydrid 24

b) 1 g2 wurde in 10 ml Dimethylanilin gelést, mit 0,4 g Acetylchlorid ver-
setzt und 2 Stdn. stehengelassen. Dann wurde Essigester (30 ml) und Ather
(30 ml) zugegeben und das Dimethylanilin-hydrochlorid abfiltriert. Das Filtrat
wurde eingeengt und mit Benzin gefallt. Man erhielt 0,85 g (709%,) rohes 3 a;
nach Umkristallisieren 0,7 g (589,) mit Schmp. 138—140°,

* Hergestellt nach D. Papa, E. Schwenk und H. Breiger, J. org. Chem. 14,
366 (1949).
3 Dokumentation der Molekiilspektroskopie, Randlochkartei. Verlag

Chemie, Weinheim,/Bergstrale.
* C. Zengelis, Ber. dtsch. chem. Ges. 27, 2694 (1894).
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1-Oxo0-3-propionyloxy-2-oxa-A3-2,4,5,6-tetrahydro-phenalen (3 b)

2,2 g 1 wurden in 25 ral Propionsdure-anhydrid 4 Stdn. auf (20° erhitazt.
Nach Aufarbeitung wie oben unter a) erhielt man 360 mg (159,) 3 b mit
Schmp. 134—136°.

C15H1404. Ber. € 69,75, H 5,46. Gef. C 69,57, H 5,37.

1-Oxo-3-acetoxy-2-0xa-2,3,3 a,4,5,6-hexahydro-phenalen (6)

610 mg 3 a wurden in 20 m! Easigester mit 500 mg Pd/BaSQ,45 innerhalb
5 Stdn. hydriert (Aufnahme von 1 Moldquivalent Hz). Ausb. 530 mg (879,),
Schmp. 174—175° (aus Benzol/Benzin).

Ci14H1404. Ber. C 68,28, H 5,73. Gef. C 68,02, H 5,57.

IR-Spektrum: v (C=0) 1757 (s) und 1733 (s) (Ester und Lacton), v (C—O0)
1233 (s), 1227 (sch) und 1214 (s) (fir O-Acetyl typische Lage); 1059 (s) und
1008/cm (8}, weitere v {C—0)-Banden fir Ester bzw. Lacton.

1-Oxo-3-hydroxy-2-0xa-2,3,3 a,4,5,6-hexahydro-phenalen (7)

123 mg 6 wurden in 5 m! 2n-NaOH + 5 ml Methanol gelost und % Stde.
stehengelassen. Dann wurde Wasser zugegeben, Methanol i. Vak. abgedampft,
die widBr. Losung angesiduert und mit Essigester ausgezogen. Nach Abdampfen
des Losungsmittels wurde aus Benzol/Benzin umkristallisiert. Man erhielt
82 mg (809,) 7 vom Schmp. 135—137°.

C12H1203. Ber. C 70,567, H 5,92. Gef. C 70,35, H 5,69.

IR-Spektrum: v (OH) bei 3268 (s), v (C=0) (Lacton) 1692 (s), v (C—0}
1093 (s) und 985 (s, br); v (CH) 749 (s) und 735/cm (m) fiir 1,2,3-subst. Aroma-
ten.

NMR.-Spektrum: In CDCl3 ein Gemisch von 2 Formen ; OH bei 3 = 5,2 bis
5,4 gekoppelt mit einem gegen Deuterium nicht austauschbaren Froton
(Triplett bei 3 = 5,8).

1-Ox0-2-0xa-A3-2,4,5,6-tetrahydro-phenalen (8)

a) 246 mg 6 wurden in 10 ml HCI (1:1) 2 Stdn. gekocht. Nach dem Ab-
kithlen wurde abgenutscht, mit Wasser gewaschen und getrocknet. Ausb.
174 mg (939%,). Sehrop. 97—99°; nach Umkristailisieren: 99-—1007.

OlgHsz. Ber. C 77,40, H5,41. Gef. C 77,39, H 5,53.
IR-Spektrum: v (C=0) bei 1718 (s), v (C=0C) 1645 (m), y (CH) 774 (s}
und 721/em (m) fiir 1,2,3-subst. Aromaten.

b) 7 wurde wie oben mit 6n-HCl gekocht und aufgearbeitet. Man erhielt &
in 90proz. Ausbeute.

Bssigsiure- ( 1-owo-3-methylen-2-oxa-2,3,3 a,4,5,6-hexahydro-phenalen-3 a-carbon-
sdure ) -anhydrid (9 a)

1,1 g 1,2,3,4-Tetrahydro-naphthalsiure (1) wurden in 50 ml Dioxan ge-
lost. In die Losung leitete man einen Uberschufi von Keten ein und lief

5 Pd/BaSO4: R. Kuhn und I. Butula, in Vorbereitung.
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10 Stdn. stehen. Nach Entfernung des Dioxans i. Vak. wurde aus Essigester/
Benzin umkristallisiert. Ausb. 0,82 g (579%,), Schmp. 138° {Zers.).

Cr6H1405 (286,3). Ber. C 67,12, H 4,93, CHsCO 15,02.
Gef. C 67,20, H 5,11, CH3CO 16,08.
Molgew. 286.

IR-Spektrum: v {C=0) bel 18(2 (s) und 1736 (s) (Anhydrid u. Laeton),
v {C=C) bei 1658 (m), v (C—O0) bei 1059/cm (s) (stdrkste Bande des Spektrums).
NMR-Spektrum: In CDCl3, CH3CO— bei 3 = 2,16; zwei miteinander kop-
pelnde Vinyl-Protonen bei § = 4,80 und 5,03 (J = 3 Hz).

Hssigsdure- (1-0x0-3-methyl-2-oxa-2,3,3 a,4,5,6 -hexahydro-phenalen-3 a-carborn-
saure ) -anhydrid (10)

850 mg 9 wurden in 20 ml Essigester mit 200 mg Pd/BaSQ4 hydriert. In
20 Min. wurde 1 Moldquivalent Hy aufgenommen (Endwert). Dann wurde
abfiltziert und i. Vak. abgedampft. Aus Benzol/Benzin kristallisierten 780 mg
{819%) 10, Schmp. 105—108°; nach Umbkristallisieren 108—110°,

C16H1605. Ber. C 66,66, H 5,59. Gef. C 66,85, H 5,42.
IR-Spektrum: v (C=0) bei 1809 (s) und 1722 (s) mit Schulter bei 1730
sowie starke Bande v (C—O0) bei 1065/cm (s, br). NMR-Spektrum: In CgDs,

CH3~CH< Dublett bei § = 1,24 und Quartett bei 8§ = 3,71; CH3C0— bei
3 = 1,45.

1-0x0-3-methyl-3 a-carboxy-2-owa-2,3,3 a,4,5,6-hexvahydro-phenalen (11)

288 mg 10 wurden in 4 ml 50proz. Aceton gelést. Nach Stehenlassen iiber
Nacht und Einengen i. Vak. wurden die Kristalle abgenutscht und mit Wasser
gewaschen. Man erhielt 220 mg (90%) 11. Nach 2maligem Umkristallisieren
aus Essigester Zersp. 220°.

C14H1304. Ber. C 68,28, H 5,73. Gef. C 88,49, H 5,69.

IR-Spektrum: Typisches Bild firr assoziierte dimere Sgure bei 31252500,
v (C=0) (Séure und Lacton) bet 1721 (s) und 1693/cm (s).

NMR-Spektrum: In Hexa-deutero-DMSO, CH;;——CH<: Dublett  bei

= 1,40 und Quartett bei 3 = 4,51; austauschbares Proton (COOH) bei
= 13,06.

1-0z0-3-hydroxy-3-methyl-2-oxa-2,3,3 a,4,5,6-hexahydro-phenalen (12)

1,52 9 wurden 4 Stde. in 30 ml Aceton + 30ml 172-NaOH gekocht.
Aceton wurde abgedampft und 1#-HCL (30 ml) zugegeben (COs-Entwickiung).
Das ausgefallene Produkt wurde. abgesaugt und mit Wasser gewaschen. Man
erhielt 1,1 g (96%,) 12. Nach Umkristallisieren aus Essigester Schmp. 160—161°.

C13H1403 (218,2). Ber. C 71,54, H 6,47. Gef. C 71,18, H 6,29.
Molgew. 222.

IR-Spektrum: v (OH) bei 3290 (s) und v {C=0) (Lacton) bei 1681/cm (s).
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1-Oxo-3-methyl-2-oxa-A3-2,4,5,6-tetrahydro-phenalen (13)

a) 286 mg 9 wurden in 20 ml Aceton + 10 ml Wasser 1 Stde. gekocht. Nach
Einengen und Abnutschen erhielt man 190 mg (959,) 13 mit Schmp. 136—138°.
Zmal aus Benzol/Benzin umbkristallisiert, Schmp. 140-—~142°.

b) 150 mg 12 wurden in 10 ml FIC1 (1:1) + 5 ml Athanol 1,5 Stdn. gekocht.
Nach Einengen i. Vak. wurde abgesaugt und mit Wasser gewaschen. Ausb.
130 mg (959%,), Schrap. 138—140°,

C13H1202. Ber. C 77,98, H 6,04. Gef. C 77,75, H 6,11.

IR-Bpektrum: v (C=0) (Lacton) bei 1706 (8), v (C=C) bei 1647 (m) und
fur 1,2,3 subst. Aromat. y (CH) bei 771 (s) und 725/cm (m). NMR-Spektrum :
in CDClg, CHj3 Singlett bei § = 2,15.
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